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SEHR GEEHRTE DAMEN UND HERREN,

am 18. Mai 2022 trafen sich in der Berlin-Brandenburgischen
Akademie der Wissenschaften zum nunmehr 19. Mal Arzte
verschiedenster Fachrichtungen, Vertreter diverser Institutionen,
Selbsthilfevereine, Industrie und inferessierte Laien zum al-
jdhrlichen Berliner PET/CT-Symposium. In diesem Jahr wurde
thematisch der Bogen rund um die Zukunftsperspektiven der
PET-Diagnostik gespannt.

Nach einfihrenden Worten durch Prof. Dr. med. Wolfgang
Mohnike erfolgte der direkte Einsfieg in den ersten Themen-
block der Veranstaltung: die Alzheimer-Demenz. Hier wurde
die Bedeutung der Amyloid-PET in der Alzheimerdiagnostik he-
rausgestellt. Dariber hinaus wurde die einst auch vom PET e.V.
initiierte Erprobungsstudie Amyloid-PET /CT bei Demenz unklarer
Miologie besprochen, mit deren Durchfishrung das Deutsche
Zentrum fiir Neurodegenerative Erkrankungen (DINE) durch
den Gemeinsamen Bundesausschuss beauftragt wurde.

Im zweiten Teil standen die urologischen Tumoren im Mittel
punkt. Konkret ging es um die PET/CT im Kontext der Diag-
nostik und der Bestrahlungsplanung bei urologischen Tumoren
— quch in Abhdngigkeit der verwendeten Tracer. Zudem wurden
das Thema der Theranostik vertieft und in diesem Zusammen-
hang die vielversprechenden Ergebnisse der VISION-Studie bei
Patienten mit metastasierfem, kastrationsresistentem Prostato-
karzinom vorgestellt.

Den dritten Vortragsblock bildeten die gastrointestinalen Tumoren.
Auch hier drehte sich alles um den Informationsgewinn durch
die PET/CT und um ihre Einbindung in Versorgungsstrategien.

Die anschlieBende Podiumsdiskussion zur ambulanten spezial
fachdrztlichen Versorgung (ASV), die mit einem Impulsvortrag
eingeleitet wurde, spiegelte die praktischen Erfahrungen im Ver-
sorgungsalltag wider und bildete einen spannenden Abschluss
nach den wissenschaftlichen Themenblocken.

Unser besonderer Dank gilt den Referenten, allen Mitwirkenden
und Sponsoren, die fir das Gelingen der Veranstaltung unent-
behrlich sind. Gleiches gilt fiir unsere Moderatorinnen Sabine
Rieser, die nun schon zum zweiten Mal eloquent durch den wis-
senschaftlichen Themenblock fihrte, sowie Sabine Thiirk von
alesco.concepts, die die Podiumsdiskussion leitete.

Eine digitale Version dieser Broschiire kdnnen Sie auf den Infer-
netseiten des PET e. V. (www.petev.de) und des DTZ Berlin
(www.berlin-dtz.de /downloadcenter.html) kostenfrei einsehen
und herunterladen.

Wir freuen uns, lhnen bereits heute das 20. PET/CT-Sympo-
sium ankiindigen zu konnen, welches am 24. Mai 2023 wie
gewohnt in der Berlin-Brandenburgischen Akademie der Wissen-
schaften stattfinden wird.

Konrad Mohnike und Wolfgang Mohnike
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PROF. DR. MED. WOLFGANG MOHNIKE

Erprobungsstudie Amyloid-PET/CT bei Demenz
unklarer Afiologie: von der Idee bis zur Umsetzung

01 02

¥ chronische, stetig progrediente Erkrankung mit
schleichendem Beginn

Potenzial einer frithzeitigen Detektion von AD

« Verzdgern des Auftretens alltagsrelevanter Stérungen durch
frihzeitige adaquate TherapiemaBnahmen

= Erhdhen Lebensqualitat durch Ausraumen der belastenden
Unsicherheit

* Vermeiden inaddquater TherapiemaBnahmen

Wolfgang Mohnike
18.05.2022

= ldentifizierung eines klinischen Bedarfs!

Drgrarshich Therapeuiaches Zontrum m Drgrarsirich Therapeutiaches Zontrum m

03 04

Abb. aus der VDBB-Studie, DTZ Berfin

Therapeutische
Intervention

Kognitive Leistungsfahigkeit
100 % -4 e

e ’\
,--""-;r;ﬂoki-

e ablagerung \

15-30 Jahre
Vorklinische Phase

Vorklinischer Beginn
der Erkrankung

5-10 Jahre

Klinische Phase

Klinischer Beginn
der Erkrankung

Drgransinh Thevapsuiaches Zontrum m

PET/MR
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f]@*‘-ﬁ Erste Schritte

02-09
2015

1. Frilhe explorative nichtinterventionelle Studie mit 16 Patienten

— PET-Untersuchung: Prof. Dr. W. Mahnike, DTZ Berlin (Principal
Investigator)

~ Rekrutierung und neuropsych. Untersuchung: Dr. P. Franz,
Arztehaus am KEH mit Epilepsiezentrum (Co-Investigator)

— PET-Tracer "éF-Amyloid: Piramal Imaging (Life MI)
= Erste Ergebnisse vielversprechend, daher:

06/17-

ol 2. Durchfiihrung einer nichtinterventionellen Beobachtungs-

studie {iber 2 Jahre ,Versorgungsstudie Demenz Berlin-Brandenburg
(VDBB)" mit 41 Patienten und 8 niedergelassenen Studienzentren

= Diagnose wurde in 39 % der Falle gedndert (16/41).

= Bei Diagnoseanderung therapeulische Konsequenz in 56 % der Falle

e Dhagraninch Thoraputisches Zonirum m

Sy

ﬂ*%‘ﬁ Erprobungsstudien

+ §137e SGB V: Verfahren zur Erprobung von Methoden mit
Potenzial

+ Finanzielle Forderung durch den G-BA

+ Antragsberechtigt:
— Medizinprodukteherstelier
- Unternehmen, die in wnsﬂger Weise als Anbieter ein wirtschaftliches
Interesse an einer Leist lasten der GKV haben

=4 * aad* )

Dragraeninich Therapeutiches Zontrom m

ﬂ*%‘ﬁ Weiteres Vorgehen

+ Prozessschritte zu einer Erprobungs-Richtlinie:
- Formalisierung Meta-Analyse (belastbare Evidenz)
- Erstellung Studiensynopse
- Bildung eines Konsortiums
- Klarung Antragstellung

Nach zahlreichen Treffen, E-Mail-Konversationen, Telefon- und
Videokonferenzen im Konsortium sowie gemeinsamen
Abstimmungen mit dem G-BA:

= 18.04.2018 Einreichung des Antrags
zur Erprobung von Untersuchungs- und Behandlungsmethoden
durch GE Healthcare (federfihrend Hr. Forst)

f]@*‘-ﬁ Weiteres Vorgehen
« Einbindung von Partnern (Prof, Teipel, Prof. Krause) und
Kontaktaufnahme mit dem G-BA
« Erstmalige Themenvorstellung beim G-BA am 27.04.2017

= Ergebnis: Amyloid-PET méglicher Kandidat fiir Erprobung
nach § 137e SGB V

—————

f]@*‘-ﬁ Erprobungsstudien

Generlas'ung von Evidenzen aus der Versorgungsforschung und
Emﬁglldmng einer abschliefenden Nutzenbewertung

= Kosten fir eine neue Untersuchungs- und
Behandlungsmethode werden von der GKV schon vor einer
mdglichen Aufnahme in den Leistungskatalog der GKV
(ibernommen

ﬂ*%“ﬁ Erste und bisher einzige PET-Erprobungsstudie

G-BA-Beschluss vom 06.02.2020, in Kraft seit 02.06.2020:

Erprobungs-Richtlinie zur Amyloid-PET/CT bei Demenz
unklarer Atiologie

+ 10/2020 Aufnahme des Abschnitts 61.5 ,Erprobungs-
Richtlinie Amyloid-PET" in das Kapitel 61 des EBM
~  Abrechnungsméglichkeit der Amyloid-PET/CT im Rahmen der
zukanftigen Erprobungsstudie
- Bei Einzelfallantragen kann ein Verweis auf den Abschnitt 61.5
als Argumentationshilfe dienen

08
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GroBer zeitlicher Vorlauf: erstes Gesprach zum Thema mit dem
G-BA am 27.04.2017

2018 2020
g 9 a & Inkrafttraten
0472018 mit Sachver- 082019 des
stindigen Beschlusses
032019 62020

Positivbescheid Stell h G-BA-Beschl Aufnahme

zum Antrag verfahren zur Erprobungs- in den

os2018 0672019 RL EBM
o020 102020

Drgransinch Therapeutiaches Zoatrum m

2022

202
Auftragsvergabe an das DZNE mit
G-BA. Il Konsorti
el gl i der Studie
2 N izin, . 1och (Studienprotoknll,
Beirat, PET 0.V, Industrieverrster o) Coronmigungen, Verirage etc.}
082071 o 2003
1 : 1 . :
Ermittlung wissen- Abstimmung des PET e.V. Einschluss erster
schaftlicher Institution im Auftrag des Konsortiums Patient
(ouropaweiles Vengabeveriahen) mit KBV zu Konditionen/ HMerbst 2022
Sait 11/2030 Abrechnungsmodalititen
042020

Drgrastich Therapeutiaches Zontrum m

= Langer zeitlicher Vorlauf mit hohem organisatorischen Aufwand von der
ersten Idee bis zur Realisierung der Erprobungsstudie

= Maglichkeit einer langfristigen Aufnahme einer bestimmien Indikation
mit Potenzial in den Leistungskatalog der GKV

{Allerdings kénnen zwischen der Aufnahme erster Gespréche bis zum
Vorliegen des Studienberichls und schiieBlich bis zur Aufnahme in den
Leistungskatalog 10 Jahre vergehen)

= Es handelt sich um eine indikationsbezogene Erprobungsstudie — kein
gangbarer Weg fiir die lange Liste der onkologischen Indikationen

Drgrensirich Therapeutiaches Zontrum m

~Man muss das Unmégliche
versuchen, um das Mogliche zu
erreichen.”

Herrmann Hesse

Drgrastich Therapsuiaches Zontrum m

DTZ Berlin
Zentrum fiir Hybridbildgebung und Strahlentherapie

£ 5

Diograntich Theropeutisches Zontrum m

www_berlin-dtz.de
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PROF. DR. MED. STEFAN TEIPEL

Stellenwert der Amyloid-PET
in der Alzheimerdiagnostik

01 02
N
DZNE Bedeutung der Alzheimer Krankheit
« 1,5 Million Personen mit Demenz (2050: 2,5 Miein ~ ***
eishand 1, 2 e
Das Deutsche Zentrum fiir * Inzidenz ca. 306.000 FallelJahr ; /
Neuredegenerative Erkrankungen * Die Alzheimer Krankhail ist die héufigste Ursache fir  § "
#ine Demenz (ca. T0% der Falle), ¥ i
+ z + Diagnose beruhl auf (Fremd-)Anamnese, Kinischer B
Rolle der Amyloid- und FDG-PET bei der Untersuchung, Basisabor, kognitver Testung ung e
Alzheimer Krankheit gebung (53-L edlimen O [l
- Zusatznuizen von Biomarkem der Alzheimer
Pathologie aus Liguor und PET  {S3-Leillinie
_ Demenzen, [£])
Datum: 18, Mal 2022 preinduonncliarrialatuete
2058 [rach InEurope =19
Stefan Teipel PN
D Tl ot 8 MM i Fovision: 4] Rabinewic ot ot JALAA 2913, =
Haan Y (DZNE

03 04

Stadienmodell der Alzheimer Krankheit Blomarker der Alzheimer Krankheit

Zwel Kategorien von Biomarkern
Definierende Biomarker
+  Biomarkss der Amylols-Pathelogie

Pra- Pro-
klinische dromale
Alzheimer
Pathologie Krankheit

Seife 8 PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022



Diagnostische Unsicherheit in der Praxis

Diagnose einer Demenz in der primararztiichen Versorgung nur in ca. 40% der Falle 1]
Selbst an Zenlren ! in bis zu 30% der Falle [2]; in frihen Stadien sogar
haufiger [3]
*  Keine Diagnose oder unspezifische Diagnose
Nutzen einer spezifischen Diagnose [4, 5] ua. auf
Einnahme von Antidementiva

Elekfive Varsargung
+  Zugang zu Fachirztiicher Betreuung

e ot o JADH 30V [7] o ot RIS 3917, [ Sy ok ADAD 2918, 1] Biceer ot ol DADIL 208, 5] Wochasss of st S0 2078

(ozne

Pradiktiver Wert der FDG-PET bei prodromaler Alzheimer
Krankheit

Mataanalyse Gber 24 Studien mit 1.132 Tellnshmem (Smalagic of al JAD

L SB-100%, Spesfisl 24-100% dber alle Shudun
Sensitivitht & Speaificit » 8% flir & von B Einzelfall- SPM-Studien
« PPW TE%, NPW R2% Junter der Annahme sines 47% Konversionsrate]

(ozne
FDG-PET und Differentialdiagnosen der Alzheimer Krankheit
RT.LAT LTLAT INF
: @@ L
(n. NE

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022

Pradiktiver Wert der Amyloid-PET bei prodromaler Alzheimer
Krankheit

Amyloid-PET i

pon T s e [ m AEFEY g
[FCPBPET hang. 214 8 B0 e W W% kA l‘ . !‘
e\

014

oS s

[*FFusmeama 24 2 [+ [ o b 2l

PET {Mariinag, 2017} By i 5% B 1 Jabre M:lj'_hld-.?ﬁ P“'E'__‘ .
[*FForbetaps PET 448 2 787 ST % TR e

[Martioeg. 2017)

[#FFiobetaben 48 1 1004 L B 0% 4 Jabre

PET{Martinez, 2017}

(D. NE

FDG-PET und Differentialdiagnose der Alzheimer Krankheit

Senavidt 95 %, Spazfitke 100 % (Ninische Diasgnose Refieen) {Li, 2021; Miroshima, 2021)
5% Sanshitit, 100 % Spexfiit fr ope cioga |Atoptis-Aatarect)

Senitvalt 95 %, Spariitht B3 % fr die Wensfiation siner Amyioid.Paihalogie (Amyls Qiitesd, 2015}

S Age- {IMT + FSO}-index reigt Senaibivilivl 67 . Speciitist 5% (Autopsie-Relerens) (Botha. 2018 Bucuc, 2020. Grothe. 2018}
d TDP-43 Encephalopathy|

Qo soesaivnit rwtschen TO % Ut 82 %: Spazift rwischen 74 % end 100 % (Xinsche Disgross Rederonz) (Davison,

Demens bei M. Parkinson 04 Nobik, 2018
| DZNE

FDG-PET und Verlaufsbeurteilung - Beispiel klinisches CBS/PPA

Klintsche Diagnose:

RTLAT LTLAT SUP INF T MED ED 2
*  CBS-PHFA [konikobasates Syndrom
- . in der Prédominanzform eings
: A7 g an o . .

progressiven nichl-Blssigen Aphagia).

o 5 w p Neuropathologische Diagrose:
i ! 0 +  FTLD-TALWCBD-Suttyp
(Fronsstemporala
Lappendegenemton-Tau, Sublyp
hertiobasale Deganemtion).
Chvala Posd iokanrane Procks Wik s Moo, o Pl ared Wrmons, Wik G Wokinarmacion, Universtiumasdom Rontoc
(ozne

Seite 9



Nutzen der Amyloid PET-Bildgebung in der Praxis

- Machweis bzw, Ausschiuss der Alzheimerdypischen
Amyloid-Veranderungen im Gehim [1, 2, 3] s
- KannEmplehlung in  der S3leiinie Demenzen, o 20
hﬂresaﬁuamm:‘i»mnﬂlgmdlndum
maglich ist .
» Quote der Lig: zur D g in F
der fachrzliichen Versorgung < 1% [4] !
* Amykaid-PET kann enen wesentichen Beitrag leisten zu o
mwummmw 8 i
g des [8-10]

IENEERE 3 (AR
ld-wdi.lllllﬂ!l

[I;Mdnmm B [7] Beach ol s JAD 200 [1] Tupel o1 & Ao Cin.

U o,

Erprobungsstudie ENABLE nach §137e SGB V

mwwuwnnmm-ummtﬂmu i) k)
S0 )b s 1201 s ., A 280 sa (DzNE oz P (DzNE
ADAD F01; [ Pommecorve o . Demensa 217
; O,
Erprobungsstudie ENABLE nach §137e SGB V Zusammenfassung

Tk Machweis Nutzans

d.MlM-PEIquS!-

G.DA vergibt Crproburgsstudie sur Amylold-PIT in der
Demenzdiagnostik

e
S 13 ( DINE

*  In experimentellen Kohorten zeigen Amyloid-PET und FDG-PET einen hohen positiven und einen sehr

hohen negativen pridiktiven Wert fir den Ubergang in eine Alzheimer Demenz
Individueller Nutzen in selektierten Kohorten

+  Amyloid-PET ist der Biomarker der Alzheimer Krankh
+  Amylod als Haupt- vs. Kopathologie

*  Mutzen der FDG-PET in der Differentialdiagnose, insbesondere AD vs. FTD/IPPA

. mdumnn&ﬁmmmWnaﬁémb@mMm

. Emwmmsmnumwmuﬂﬂmmsmmm«nm
patientenrelevanten Endpunkt des algichen Funktionserhalts

e
B S 4 (DZNE

Sektion Mr Geronlopsychosomatik und DZNE Resiock

iinik, flr Nubdsanmedizin Resock

Or. Marina Boceard Abcs Gracia Prol. De. Beersd Nrause, D ot Kurfhs

Chimease s, Dr. Marbn Dy, Yronnw Fahv, Or. Dorwen G, D Wichel
o, Wt Lons, Pk L, D e Kimaar, g i, My, Panjatam,
Srplans Pmacis, Hareis Ps¥, bisaa Flaom, b Sam Cr Fasamai Gir, baka
ScPuiz, Baine Schwirs, Fathirirsh Schsder, Ciomda Skars, O, Keetn
[e—

Asmyhtd-PE T-Blausiungsgeuppe EMARLE-Karmbeam

e Theaman Forst.

Aok Bpotma, DENE Bom mwwwmm
Wosgang Moneiks, OTZ Besin, PET .V, Mastun Bronan, ABKCRO

Warnad bsheika, DT Rarin

-
Teaoh Bt UKE Mamtury (DENE
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PROF. DR. MED. BERND JOACHIM KRAUSE

Bedeutung Klinischer Studien
fir die Ftablierung der PET/CT

0.| i ita Universitatsmedizi 02
- @ Rsack ek Offenlegung von méglichen Interessenkonflikten
Reisen Drittmittel
« AAA/Novartis « AMGEN
« Eisai
« AAA/Novartis
Bedeutung klinischer Studien fiir die Einbindung der PET/CT
18. Mai 2022 Honorare Beirat/Beratung
*  AAA/Novartis « Terumo » Bayer
. . « Bayer * Rotop « Janssen
19. Berliner PET/CT-Symposium - Janssen + AAA/Novartis
Prof. Dr. med. Bernd J. Krause + PSICRO
« IT™M
18, Bariner PETICT- Sympesium, Kinische Studion PETICT - B.J. Krause, 16.06.2021 Universititsmedizin Rostock 19. Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT" — B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 2
03 . . - . 04
Struktur der Prasentation PET-Hybridbildgebung in Deutschland

.PET soll in die Regelversorgung gebracht werden”

* Einflihrende Gedanken

+ Kooperatives Vorgehen * Lobbying
*  Erahrungen + Leitlinienarbeit | + Patientenselbsthilfegruppen
*  Lehren — neue nuklearmedizinische Studien *_Registerstudien * Weiterbildungsordnung

| + Evidenzbasierte Nuklearmedizin + Kooperation Strahlenfécher

*  (Erfolgreiche) Beispiele + Health Technology Assessment + Offentlichkeitsarbeit

+ Zusammenfassung + Gemeinsamer Bundesausschuss

+ Coverage of Evidence Development

18. Beriner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 3. 19. Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT" — B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 4

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022 Seite 11
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Evidenzbasierte Medizin - Evidenzgenerierung

Patient
Klinische Forschung

Systematische Reviews,
Meta-Analysen / Studien

u. a. Leitlinien
andere Anwender

19. Berliner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021

Ethik-, Sozialforsch.

I

Universititsmedizin Rostock &

Evidenzbasierte Medizin - Evidenzgenerierung

« Systematische Reviews,
Meta-Analysen

« Studien (RCT)

[N ENGL J MED 2021
Jun 23. doi: 10.1056/
NEJMoa2107322]

19. Berliner PET/GT-Sympasium, Klinischa Studien PET/CT - B.J. Krause, 18.05.2021

Universititsmedizin Rostock &

19. Berliner PET/CT-Symposium, ,Klinische Studien PET/CT*

* Einfihrende Gedanken

* Erfahrungen

+  Lehren — neue nuklearmedizinische Studien
+  (Erfolgreiche) Beispiele

«  Zusammenfassung

18 Berliner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 7

Klinische Studien - Deutschland

THEMEN DER ZEIT

mehéngtes Deutschland

G witrend i Pandemsa besondes 0eIi Tuisgs GRtrier 16 Deshal sgpalesnes lirach Farschente. v

T
i
Il l i
i
| E |

i
il

i%

Deutsches Arzteblatt, Heft 16, B 582, 22. April 2022

19. Berliner PET/GT-Symposium, Kiinischa Studien PET/CT" — B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock &

Klinische Studien - Deutschland

THEMEN DER 20T

—
Defizite bei der Krebsforschung

~

Deutsches Arzteblatt, Heft 16, B 580, 22. April 2022

19. Berliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock &

Anwendung am Menschen

[Ty

Freundlicherweise zur Verfiigung gestellt von Prof. H.-J. Wester, TUM

19. Berfiner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT" — B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 10

Seite 12
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Multicenterstudien — Durchfiihrung in Deutschland ...
Problem:

Verzégerung bei der Implementierung von (onkologischer)
Innovation in die Patientenversorgung

VISION Studie

* BrArM (10/2018): Persanliche Korrespondenz
B. J. Krause
« BfS (08/2018): - tausende Seiten

+ Radiopharmazie, regionale Behérden (!)

19. Beriner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT” - B.J. Krause, 18.05.2021 Universitatsmedizin Rostock 11

mMCRPC: 177Lu-PSMA-617 Therapie

Erstos Traffan Intisrungs
2014, treffen
EANM Kongross. Al 2015,
o DGM-Jahrestag
=3 Daten-
erhabung

Datenerhebung I
abgeachiorsen
Februar 2016

1 Arbetstrefien

der Zootren ehiung .
Dezember 2015, il Lo-AT7-
Frankturt PSMASITL.T"

19. Berliner PET/GT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021

Jorwsar 2017,
Fres

2 Arpeasresten
gar Zentren
Dezember 2016
Franitat

Universititsmedizin Rostock 12

... Phase lll VISION Studie

VISION Dosimetrie

Substudie
(Deutschland)
Zustmmende  Arsetsietion
1 Kansortat. sata
dor Emisionn. partnem ubatuie
218, Agrd 2013 an
Mo Fakultat OG- Fostock, Essan, Minster
iavestanes U inchen
Erve Patees Genetmigung || Gevehmigang
gt dorch BUAN dureh BT
S 2000,054 Wai 2041

gom
§42 4bs 2ANG
A 2019

Erster Patient am
16. April 2020
eingeschiossen

19_ Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT* — B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 13

19. Berliner PET/CT-Symposium, ,Klinische Studien PET/CT*

* Lehren — neue nuklearmedizinische Studien

18_ Berliner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT* - B.J. Krause, 18.05 2021

Universititsmedizin Rostock 14

Neue Lu-177-PSMA-617 Studien

Dieses Mal positive Nachrichten:
+ BfS und BfArM Genehmigungen liegen vor

« Deutschland hat mit der Rekrutierung begonnen

19. Berfiner PET/CT-Symposium, Kinische Studien PETICT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 15

ENABLE - G-BA Erprobungsstudie

Erprobung der ,Amyloid-Positronenemissionstomographie
bei Demenz unklarer Atiologie"

(DZNE

18, Beriner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT - B.J. Krause, 18.05 2021

Universititsmedizin Rostock 18
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ENABLE Studie - BrArM

... F-18-B-Amyloid Radiopharmaka haben
Zulassung

.. Einsatz der F-18-B-Amyloid Radiopharmaka fir
Indikation gemaB Produktinformation

.. die ENABLE Studie wird als
Lnicht-interventionelle* Studie eingestuft

.. kein Antragsverfahren !

19. Berliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rastock 17

ENABLE Studie - BfS

... F-18-B-Amyloid Radiopharmaka haben
Zulassung

... Einsatz der F-18-B-Amyloid Radiopharmaka fiir

Indikation gemaB Produktinformation

... die Strahlenanwendungen findet bei der klinischen
ENABLE Studie im Rahmen der reguléren

Krankenversorgung statt (- ja!)

... keine Anzeige oder Genehmigung erforderlich

19. Berliner PET/GT-Sympasium, Kiinischa Studien PET/CT - B.J. Krause, 18.05.2021

Universitatsmedizin Rostock 18

19. Berliner PET/CT-Symposium, ,Klinische Studien PET/CT*

+ Lehren — neue nuklear

dizinische ¢

+ (Erfolgreiche) Beispiele

18_ Berliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT* - B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 18

FDG PET/CT - Lungenkarzinom

N NEW EGEAR D OV RN AL f MEBIGINE

Il ORIGINAL ARTIGLE

Gustav K.van Schulthess, M.D, Ph.D. a

Staging of Non-Small-Cell Lung Cancer
with Integrated Positron-Emission Tomography

and Computed Tomography
Didie Lardincis, M.D., Wakter Weder M. . Hary, WLD.
Ehab M. Kamel, M.D., Stephan Korom, M o Seifrt, Ph.D.

Steinert, M.D.

ABSTRACT

[
DL W, 11 o i iy

s o ot We comparddh disgnontc sy o g posiroo-<misson tomagraphy

of PET alomve, and that

o ;u. X5, UCS) Uty o PIT and CT

s, mwersty of oreh (43 —_mon-senallcell hang cancer,

N Engl J Med. 2003, June 19, 348, 2500-2507
19. Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT" - B.J. Krause, 18.05.2021

Universititsmedizin Rostock 20

83 Leitlinie Lungenkarzinom - FDG PET/CT
Empfehlung: Bildgebung und Diagnosesicherung

ymphincae pesiaus) Femmetastasierung (M-Staging)
1 Flle ciner meisgiosien Lymphknower goBemng 5 g

>1emim in bei i =

B I b e | Al »im L ldhrlkum‘her]dmld-
_ﬂ—hlwahﬁ,'w Metas-
hn—a{mmﬂ“‘mnnmn n.!nmndsmsd\:ddmdﬂuujmpmmmﬂu-

= foen ( A} Falls aus

» tm kinfscher) Scadium 18- B8Jm kuraiver Behandlungs- dm(;lmmmlmlmﬂ-lhw-
'-l:,:' D suchung nicht durchgefuhrt werden kann, ist eine Untersu-
oS et o Mo o 15 i ) chung auf

T duivwes miksiadm Lplhases Vet T s

plus
plus Sonografie Abdomen oder Ganzkiirper- MRT indiziert.
» i Falle s im bidgebersien Verahre (CT, PR oder PET] [Goeckenjan G et al. Pravention,
Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Lungenkarzinoms... Pneumologie 2010;
64, Supplement 2: e1- e164]

T bt Avptermg eod s gmiven pahoes-
schen Befundes des (ERUS, K.
nm.m,-ummn—m.—vmn.m
chinegiches Verlshron durchgefUher werden
c-u-m

18_ Berliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 21

Te-99m-DPD Knochenszintigraphie - Prostatakarzinom

W] 3 1 Lol 2004 ur

Baseline staging of newly diagnosed prostate cancer:

a summary of the literature
Abstract

1230816308406

Homever, gatients with P 2 e o grete;bcaly adeamced iceoe. x G

1ebae a0 Wghe ik o b raettises dnd ok 4 &

okt o bone sam. CT may be

U p—
esefiLinpatiets it incremed PS4 iome.

19. Berfiner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT" — B.J. Krause, 18.05 2021

o grester s acpes et 13 be

Universititsmedizin Rostock 12
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Tc-99m-DPD Knochenszintigraphie - Prostatakarzinom

= Onkologle

S3-Leitlinie Prostatakarzinom

" w01 5 Empfehlung oy
Patienten mit einem histologisch gesicherten Prostatakarzinom und einem PSA-
B Weit von > 10 ng/ml oder einem Gleason-Score & 8 oder einer T-Kategorie <T3/4
oder Knochenschmerzen sollten eine SKEISHEZIRTIGIABNIE e halten,
Lovel of Evidence  Literatur; (178.180]
2++

19. Beriner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT” - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 21

PSMA PET/CT: Evidenz Stand 2021

Prospective Single-Arm Clinical Trial
Fendler et al., JAMA Oncol, 2019

635 Patienten
Re-Staging des Prostatakarzinoms mit Ga-68-PSMA-11-PET/CT

- Prozentsatz gesamt von 68Ga-PSMA positiven PETs:
75% (475/635) fir biochemisches Rezidiv

— Fir die PSA Werte <0.5, 0.5-<1.0, 1.0-<2.0, 2.0-<5.0, und >5 ng/ml:
Positivitét 38%, 57%, 84%, 86% und 97%

19. Berliner PET/GT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 24

PSMA PET/CT: Evidenz Stand 2021

Figure 2. Detection Rate on a Patient Basis Stratified by PSA and Region

100
W Muitiole
regions

0 [ Bore (M1b)
[ Extrapelvic
nonbone
0 (Mlajc)
[ Peivic nodes
(N1}
0 O] Prostate bed
I ()

05 05w0<10 1.0t0<20 2050 50
PSA Range, ng/mL

Proportion PSMA PET Positive, %

[Fendler et al., JAMA Oncol, 2019]

19_ Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT* — B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 25

PSMA PET/CT: USA

+ Ga-68-PSMA-11 PET/CT Zulassung nach Publikation Fendler

FRe——
FDA Approves First PSMA-Targeted PET Imaging Drug for
Men with Prostate Cancer
[—
e
The second trial enrolled 635 patients who had rising serum PSA levels after initial prostate
e e | mire and thus had biochemical evidence of recurrent prostate cancer. All

received a single Ga 68 PSMA-11 PET/CT scan or PET/MR sean. Based on
the seais, 74% of these palients had at Jeast one pasitive lesion detected by Ga 68 PSMA-11
PETinat laast one body region (bone, prostate bed, pelvic lymiph node, or extra-pelvic soft
tissue). In patients with positive Ga 68 PSMA-11 PET readings who had correlative tissue
pa results from|

methods, and serial PSA levels local

prostate cancer was confirmed in an estimated 91% of cases. Thus, the second trial
demonstrated that Ga 66 PSMA-11 PET can detect stes of disease in patients with
biochemical evi . g i

‘that may impact the approach to therapy.

18_ Berliner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT* - B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 18

PSMA-PET/CT und Lu-177-PSMA-617 Tx- Prostatakarzinom

I ORIGINALARTICLE

Lutetium-177-PSMA-617 for Metastatic
Castration-Resistant Prostate Cancer

Merast: i ad
Prosate-specific membrane ancigen (PSMA) s highly expressed in metastaric
castration-reststant prostase cancer, Lutetium-177 ("Lub-PSMA-617 i a radioligand
therapy that del diition 10 ing cels and the sr-
rounding microenvironment

N Engl J Med. 2021 Jun 23. doi: 10.1056/NEJMoa2107322

19. Berfiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PETICT" — B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 27

PSMA PET/CT und Lu-177-PSMA Therapie: USA

*  Lu-177-PSMA-617: Zulassung nach Publikation VISION Studie

FDA Pluvicto for
resistant prostate cancer

18. Berliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 18
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difz. .'DKTK ABX-CRO
_— " tare mastuiatcestce

PSMA PET/CT: ... und in Deutschland ?

Eine offene, amarmige beur il
Bewertung der i igkeit und der
Auﬂmrkungan der praoperﬂnm Ga-EB-PSMA 11 PET / CT-Bildgebung im Vcrglelch zur

Phase 1/2-Studie zur

bei ni (PCA) Patienten mit hohem Risiko
fiir Hahihsen, fur die elnu radikile P ie (RP) mit Becken-
Ly (EPLND) vorgesehen sind
DKTK PSMA-Studie

F. Giesel (1,2), M. Eiber (3], K. Kopka (4)

(&) Abtellung fii Heidslbarg.
12) TU Miinchen, Abteibung Fir Nukiearmedizn, Minchen

{3) HzDR,

Courtesy Prof, Giesel - confidential

PSMA PETI/CT: Deutschland DKTK Studie

Zeitachse (8 out of 11 study centers in D-A-CH region)

2020/21
Blinded Reading
Phase

07/2020 11/2021

Clinical Study
Report finalized

10/2017 11/2021

canfidential

19. Berliner PET/GT-Sympasium, Kiinischa Studien PET/CT - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 10

s 0% AmvCRO

DKTK Studie: Status quo, Zusammenfassung + Ausblick
n=173 enrolled in the study, n=139 have been completely evaluated (Imaging +
Histopathology)

Out of n=139; 55 patients presented with LN metastases (39.6%)

PSMA-PET presents a high sensitivity and specificity in the detection of prostate
cancer in the prostate gland and regional lymph node in the pelvic region
[final data are confidential due to scienfitic publication]

Also the quantitative SUV-Surrogate of PSMA-uptake is characterized with a very well
correlation with tumor aggressivness (GSC)

Further prospective multi-center studies in NM are essential

Courtesy Prof. Giesel - confidential

PSMA PET/CT - Prostatakarzinom

== leillinienprogramm

= Onkologie
420 Empfehlung geprif 2017
tmgthungsarsd a, Im Rahmen einer Re zidivdiagnostik (nach primis kurativer Therapie, 5. Empfeh
0 fung 6.2 und 6.3) kann primar eine PET Hybrid Sikdgetung mit radicaktiv mar

Kierten PSMA Liganden zur Beurteibung der Tumorausdehaung erfoigen, falls

$3-Leitlinie Prostatakarzinom Sich aus dem Befund eine therapeutische Koasequens egibt

tmptebiungsarsd b, Ein negatives PSMA-PET 3ol eine frihe Sabiage Therapie nicht verzégern.

A

Lrvelof dence . Utermar (194190

24,3 b

.4

Corsmsnstmmeng $1%

19. Berliner PET/CT-Symposium, Kiinischa Studien PET/CT" — B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 12

ENABLE - G-BA Erprobungsstudie B-Amyloid PET/CT
(Aol “f"'“”“ PRI T T I,
QI" L bt
| P00
e-0008

S e S
i J

/ Health care related diagnostic value L' iy \

@ pGx [ dgppn

@ Uemene )

s

Gepar-PET-Studie (Multicenter-Studie)

Thema:

«Positron emission lumugraphy = computed
(omogragh as an add-on diagnostic tool to
reduce the frequency of mastectomy in
patients with breast cancer treated with
neoadjuvant chemotherapy"

GBG
s

Start: 2014 o oY
Laufzeit: 3-5 Jahre

19. Barliner PET/CT-Symposium, Klinischa Studien PET/CT" — B.J. Krause, 18.05.2021
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REKRUTIERUNG H

ks ‘ Gepar octo

RANDOMISIERUNG H

Gepar-PET study design

950 / 100 % F:;,]l;;:ﬂ;:wuﬁa;:; f',‘f_‘_’""” :-...a.,t:;mwm.u I Sarpeyana
Loty | I";‘:’:ﬂ
JI PR
Gepar-PET 134/141% e erercr | [ Ranoesanan |15
[ar
mm-ﬁ" 2
T i e e
INTERIMSANALYSE  103i108% : v
19. Beriiner PET/CT-Sympasium, Klinische Studian PET/CT™ — B.J. Krause, 18.05.2021 19. Barliner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT" - 8.J. Krause, 18.05.2021
__________________________________________________________
Gepar-PET-Studie H Zusammenfassung |
Stidlerizentran PETZentren  Brustzentren Klinische Studien PET/CT

Ve x ab4x

19_Beriiner PET/CT-Symposium, Klinische Studien PET/CT* — B.J. Krause, 18.05 2021
1

Verzégerung der Implementierung von onkologischer
Innovation !

Deutschland kann bei Innovation fiihrende Rolle spielen (VISION)

* Fdderale Strukturen nicht férderlich

18. Berliner PET/CT-Symposium, Kiinische Studien PET/CT* - B.J. Krause, 18.05 2021 Universititsmedizin Rostock 38

Zusammenfassung Il

* Positive Beispiele:
— FDG-PET/CT beim Lungenkarzinom
- Tc-99m-DPD Knochenszintigraphie beim Prostatakarzinom

« Verzdgerungen — Beispiel
— PSMA-PET/CT beim Prostatakarzinom

* Hoffnung

—  R-Amyloid-PET/CT beim Demenz unklarer Atiologie

19. Berfiner PET/CT-Symposium, Kinische Studien PETICT" - B.J. Krause, 18.05.2021 Universititsmedizin Rostock 33

Vielen Dank fiir Ihre Aufmerksamkeit

Kontakt

Universitatsmedizin Rostock

Klinik und Poliklinik fir Nuklearmedizin
Direktor: Prof. Dr. B. J. Krause

Universititsmedizin Rostock 40
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TEIL 1: ALZHEIMER-DEMENZ

TEIL 2: UROLOGISCHE TUMOREN

TEIL 3: GASTROINTESTINALE TUMOREN

TEIL 4: ROUND TABLE: ASV -
ZWISCHEN BUROKRATIE UND CHANCE




DR. MED. MATTHIAS LAMPE

Bestrahlungsplanung beim Rezidiv mit PSMA-
PET/CT — kurativ auch bei Oligometastierung?

01

03

Bestrahlungsplanung beim Rezidiv
mit PSMA/PET/CT - kurativ auch bei

Oligometastasierung?
e

Dr. med. Matthias Lampe
Berlin, 18. Mai 2022

Dingnostisch Theropeutisches Zentrum é%

Prostatakarzinome

Neuerkrankungen:

B .»  64.960*
Pog 201470.100° . ¢

i
* Robert Koch-Institut und die Geseilschaft der

in v
(2013) Krebs In Deutschiand 2009/2010, 8. Ausgabe, P
Beriin, 8. 88 ¥

Hauptbehandlungsoptionen:
= Operation
= Strahlentherapie: Externe Bestrahlung / Brachytherapie

Active surviallance

Dingnostisch Therapeutisches Zentrur

Primérdiagnose
- 4.8.  Bei Verdacht auf ein Prostatakaszinom soll eine digital-rektale A 24 [s0:51)
Stand der Untersuchung durchgefuhrt werden.
49. Die srektale Ultraschalluntersuchung kann als erganzende o T4 bis  [5255]
akfue!{e{? . B Diagnostik  eingesetzt ::ﬂhn. wenn sie den +9
S3-Leitlinie geltenden i
4.10. Die kontrastverstarkte Ultraschalluntersuchung sollte nicht zur B 1+ bis (5662
Primardiagnostik eingesetst werden. 3

4.11. Die soll nicht zur A lebis (63700
eingesetzt werden. 3

4.12. Der A 2 el |
Primardiagnostik eingesetst werden.

' Eine MRT der Prostata soll multiparametrisch entsprechend den * m

(Zur Indikation siehe 4.15 bis 4.18)

414, a. Die in der Prostata MRT beschricbenen Karzinom-suspekten A 2+ (768
Herde sallen gezielt biopsiert werden.

b. Zusatzlich zur MRT-gezielten Biopsie sollte gleichzeitig eine
systematische Biopsie erfolgen a

Diognosfisch Theropeufisches Zeniru

Primérdiagnose
Nr. Emplehlungen/Staiements EG  LoE  Quellen
4.20. Zur A P
Stand der - herangezogen :v!:h:l :.::‘m von bereits w:n:r::‘n;:
aktuellen den geltenden Qualitatsstandards gentigen.
S3-Leitlinie 421, Patienten mit Tumorkategorle €T1 und low-risk Parametern #2013 Nor1i0)

solten keine bildgebarden Untersuchungen zum Staging
fSencgeafie, Skelettszintigrafie, CT, PET/CT) echalten.

422, Fur Patienten mit intermedidrem Risiko konnen aufgrund der ST 4 %
mangelnden Datenlage keine evidenzbasierten Emplehlungen
zur Bildgebung im Rahmen des Stagings ausgesprochen
werden.

8 2 01

¢ 28 g
€T3/4 sollten vor der Entscheidung Uber eine therapeutische
Maknahme abhangig von der Fragestellung eine MRT- ader CT-
Untersuchung der Beckenargane erhalten,

424 Patienten mit einem histologisch gesicherten Prostatakarzinom ¥ 2+ [1R1
- und > 10 ng/ einem
2 8 oder einer T-Kategorie cT3/4 oder Knochenschmerzen
rhaiten.

soliten eine Skeletrszintigraphie et

425 Die Rolle der PET Hybrid-Bildgebung mit radioaktiv markienten % 2+ bis (ni41inl
PIMA n im Rahmen des primaren Stagings ist unklar, sie
sollte daher innerhalb kontrollierter klinischer Studien erfolgen.

426 Im Falle von unklaren szintigraphischen Befunden oder bei

radiclogische und gegebenenfalls neurologische Diagnostik
veranlasst werden.

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022

Seite 19
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E’M Therapie des nichtmetastasierten Prostatakarzinoms

Weiche fir wen?

Das Potenzial der :
Therapieoptionen wird = mm_;ﬂmn EE
durch eingeschréankie =
Diagnostik limitiert.

Dr. Matthias Lamps

ﬂ% Was ist mit den LK?

T R A

:ur-uh‘n'-'u i B4 s D i

Theraple von

Diagnostisch Therapeutisches Zentrum m

Dr. Matthias Lamps

U0 pitta

Hormontherapie sollte friih
begonnen werden

... aber nicht vor
PET/CT-Diagnostik

Diagnostisch Therapeutisches Zenfrum m

. Malthias Lampe

ﬁ% Strahlentherapie ...

... ,ISt eine primére
Therapieoption*

A e

D1z

Dr. Matthias Lampa

ﬁ% Neoadjuvante Therapie

Wird das Rezidiv nur aufgeschoben?

5.67. a. Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom des hohen A 1+ 2 und b (208
Risikoprofils  sollen  zusatzlich  zur  perkutanen Sl e
herapie eine adjuvante hormonablative Therapie S
erhalten. Diese kann bis zu 6 Monate vor der
- Strahlentherapie beginnen. )
'b. Die horr lative Therapie 24 Monate,
besser 36 Monate dauern. AN e
¢ Bel Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom des i
hohen Risikoprofils soll die Entscheidung uber die Dauer der )
hormonablativen Therapie individuell insbesondere in
=) i Hs =

a7

‘werden.

Dingnostisch Therapeutisches Zentrum m

ﬁ% Primére RTx

Primire RTx Primire OP

* k% *

Diognostisch Therapeutisches Zentrum

DTZ

Dr. Matihias Lampe

06

08

10
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Therapie des Rezidivs

Diognostisch Therapeufisches Zenirum a%

e

,‘-1' J Salvage-Strahlentherapie

6.9. Iy

Di (SRT) (mind. 66 Gy) sollte B 23 13723M)
als Therapieoption nach radikaler Prostatektomie bei PSA-
Anstieg aus dem Nullbereich in der Kategorie pNO/Nx

angeboten werden.
6.10. a. DieSRT soll méglichst friihzeitig beginnen (PSAvor SRT< 0,5 A 23 372 373 375
ng/mi). 378
b. Bei initialem Stadium pNO und frihzeitigem B
Bestrahlungsbeginn sollten die Lymphabflusswege nicht
mitbestrahlt werden.
6.11. Die Behandlung des persistierenden PSA-Werts (oberhalb des 0 3 1375; 377-382)

definierten Nullbereichs) nach radikaler Prostatektomie kann
nach den oben genannten Prinzipien der Behandlung des PSA-

Rezidivs erfolgen.
Diagnostisch Therapsutisches Zentrum e%

] Therapiemanagement mit 68Ga-PSMA-PET/CT

'Anzahl Patienten mit Befund
12/57 (21,1 %)
(mind. 1 Lokalisation)

34/57 (59,6 %)
(insg. 85 Lokalisationen!)

9/15 25/42

Nach Sterzing F, Kratochwil C, Fiedler H et al. (2018) Eur J Nucl Med Mol Imaging 43: 34—41

> Auf Basis der €8Ga-PSMA-PET/CT wurde bei 50,88 % (29/57) der

Patienten die TNM-Klassifikation geandert
Diognostisch Theropeutisches Zenirum é%

Dr. Mathias Lampa

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022

;»f | Salvage-Strahlentherapie

Rezidiv ist heilbar:

Diognastisch Theropeutisches Zentrum m

Dr. Matthias Lampe

.‘-i I Strahlentherapie Prostata-CA

Zielvolumen ohne und mit LymphabfluB:

Diognasiisch Therapeufisches Zentrum m

.‘€ J Therapiemanagement Literaturvergleich

Anderung des (radio)therapeutischen Managements aufgrund der
Ga-PSMA-PET

Sterzing F, Kratochwil C, Fiedler H et al. 2016 50,9
Eur J Nucl Med Mol Imaging 43: 3441

gt

Dewes S, Schiller K, Sauter K et al. 2016 333
Radiat Oncol 11: 73

Shakespeare TP 2015 59,0

Radiat Oncol, doi: 10.1186/513014-015-0548-8
Diognosiisch Theropeufisches Zentrum é%

Gonmian DT

Seite 21
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ﬁ% SONDERFALL OLIGOMETASTASIERUNBG

Unscharte Definition des Begriffs Synchrone Metasynchrone
Metastasierung VS. Metastasierung
Datenlage ebenso limitiert

Diagnostisch Therapeutisches Zentrum m

ﬂ@@ SONDERFALL OLIGOMETASTASIERUNBG

Angewendete Diagnostik

Skeletteszinti.  FDG-PET Cholin PSMA
I B .

Diognastisch Therapeufisches Zentrum m

Dr. Matthias Lampe

Dr. Matthias Lampe

ﬂ% Oligometastasierung

'Metastasengerichtete Therapie

A Durch réumliche Eskalation
(Bestrahlung Lymphabfluss)

B Gezielte Deeskalation zur
von Nebenwirkungen (Stereotaxie)
In jeden Fall:

Patient muss sorgfélig beraten werden und
Chance und auch Risken erkennen und
beurtgilen kénnen

Diagnostisch Therapeutisches Zenfrum m

Dr. Matthias Lampe

ﬁ% SONDERFALL OLIGOMETASTASIERUNBG

Hormontherapie: effektive syst. TherapiemaBnahme
Krankheitsverlauf lasst sich fir Jahre beeinflussen

Verbessert Effektivitat der RTx

ABER:
nach Resistenzentwicklung oft nur

geringe Wirksamkeit von syst. und
lokalen Optionen

Diognostisch Theropeutisches Zentrum m

Dr. Matthias Lampe

18

% Oligometastasierung

'Metastasengerichtete Therapie

Dogma: Tumor mit einer Metastase

PET/CT ist beste Methode zum
hat oft auch weitere Metastasen auffinden
entwickelt, richtig

ABER:

Technische Limitierungen der PET
(Auflésung von 3mm) missen in die
Therapieentscheidung einbezogen
werden

Diognostisch Theropeutisches Zentrum m

Dr. Matthias Lampa

20

M Leitliniengerechte Diagnostik des Rezidivs
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Dr. Matthias Lampe




TNM-Klassifikation der Patienten
T1-3 N1 Mia M1b o.B.
Konventionelles TNM-Staging

TNM-Staging nach PSMA 8 16 6 19 22

Nach Sterzing F, Kratochwil C, Fiedler H et al. (2016) Eur J Nucl Med Mol Imaging 43: 3441

Der geénderte TNM-Status hatte bei allen Patienten eine Anderung der
(radio)therapeutischen Strategie zur Folge

Bei angepasster Strahlentherapie deutlich erhéhte Heilungsrate

Diagnestisch Therapeutisches Zentrum @

Hohe Dosis — hohe Tumorkontrolle

Hohe Dosis — hohen Nebenwirkungen bt

Keine unbegrenzte

Dosissteigerung maoglich

ZIEL: optimale Dosisverteilung

f ' [

Dosis ——

Hoithusen, Herrmann. 1336,
Strahlentherapie, 57: 15,

Diagnostisch Theropeutisches Zentrum

i Opeum
Hohe Dog [T~
Hohe Dos
Tumar:
kot ol
I Keir % @
Dos
ZIEL
0
A ] «
Dosis —— 1
L , . 1936, 57: 15. @ H
Diognostisch Therapeutisches Zentrum

73 jahriger Patient
PSA-Anstieg nach OP und
Bestrahlung

CT

v

BET

Diagnostisch Therapeutisches Zenirum @ f

73 jahriger Patient
PSA-Anstieg nach OP und
Bestrahlung

PET/CT Bestrahlungsplan

Diognosfisch Therapeufisches Zenirum @

Moderne Technik erlaubt
sichere Bestrahlung der LK

Adkinson, J. B., etal., 2012, IntJ
Radiat Oncol Biol Phys, 82: 184-90.

Miller, A.C., et al., 2012, Strahlenther.Onkol.,
-89,

188: 982-8!

Moderne Hybridbildegung erlaubt
tumorspezifische Darstellung

Cho, S.Y. etal., 2014, Semin Nucl Med, 44: 93-109.
Osbome, J. R. etal., 2013, Urol Oncol, 31: 144-54.

Diognastisch Theropeutisches Zenirum @
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Verkniipfung

= Integration von molekularer Diagnostik in hochmoderne
Strahlentherapie erlaubt sichere Intensivierung der

Studie
Wie es friiher war (schlecht...)
"Correlation of radiotherapeutic parameters and treatment related

morbidity in carcinoma of the prostate-analysis of RTOG study 75-06.

Table 3. Correlation of pelvic dos¢ and bowel morbidity

Pelvic dose (cGy) z
SIG

=4250 4251-4500 4501-4750 47515000 5000+ Total by dose

Cases 15 267 2 95 57 526

he, 1(7%) 39(15%) 9(10%) §(8%) 10(18%) 67(13%) NS
Proctitis 0(0%) 28(10%) 6(7%) 12(13%) 6(11%)  52(10%) NS
Rectakanal stricture 0(0%) 15(6%) 5(5%) 1(2%) 2(4%) 23(4%) NS
Rectal bleedi 0(0%) 24 (9%) 11(12%) 6(6%) 5(9%) 46(9%) NS
Rectal ulcer 010%) 5Q%) 0(0%) 1(1%) 0(0%) 6(1%) NS

* Mantel-Haenszel Test” stratified by grade.

Behandlu ng Pilepich, M. V., et al. (1987). "Correlation of radiotherapeutic parameters and
treatment related morbidity in carcinoma of the prostate--analysis of RTOG
é study 75-06." Int J Radiat Oncol Biol Phys 13(3): 351-357. é%
Diagnostisch Therapeutisches Zentrum Diognostisch Therapeutisches Zentrum
DTZ Berlin

Zentrum fiir Hybridbildgebung, Strahlentherapie
& interventionelle Onkologie

www.berlin-dtz.de
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PD DR. MED. KONRAD MOHNIKE

Theranostik bei urologischen Tumoren

01 02

» Verbindung nuklearmedizinischer Diagnostik und Therapie
mittels hochspezialisierter Splrsubstanzen (Tracer)

« Tracer wird hierfir mit verschiedenen Radionukliden markiert,
die fiir die diagnostische oder therapeutische
Anwendung geeignet sind

Theranostik bel urcloglschen Tumoren * je nach Radionuklid Nutzung fur Diagnostik oder Therapie

Therapie
Diagnostik Bestrahlung mit
Darstellung des Tumors in der therapeutischem Betastrahler
Hybridbildgebung oder kombiniertem Beta-/
Konrad Mohnike, DTZ Berlin Gammastrahler, seltener
Berlin, 18. Mai 2022 A Gammastrahler

Diagnostisch Therapeutisches Zentrum é%

Diognostisch Therapeutisches Zentrum

03 04
Schilddrise 131]-Szintigraphie 131]-Radiolodtherapie Schilddrise 131]-Szintigraphie 131}-Radioiodtherapie
Neuroendokrine €Ga-DOTATOC-PET/CT 177Lu-DOTATOC- Neuroendokrine 68Ga-DOTATOC-PET/CT '77Lu-DOTATOC-

Tumoren Radionuklidtherapie Tumoren B@._diunu!d_idl_herapie
Prostatakarzinom 6Ga-PSMA-Ligand 177Lu-PSMA-

Radionuklidtherapie : | G

i 68Ga- ; 1 : -
——py R Bt Prostatakarzinom Ga-PSMA-Ligand 77Lu- PSN!A :
Bisphosphonat Radionuklidtherapie Radionuklidtherapie
Neuroblastom, 123]-MIBG-Szintigraphie  13'1-MIBG-Radionuklidtherapie Neuroblastom, 123-MIBG-Szintigraphie  '*'|-MIBG-Radionuklidtherapie
Phéochromozytom Phéochromozytom
Non-Hodgkin- 89Zr-mab (monoklonale  *Y-mab Non-Hodgkin- 8sZr-mab (monoklonale  %Y-mab
Lymphom Antikérper) (monoklonale AntikGrper) Lymphom Antikérper) (monoklonale Antikdrper)
Diognostisch Theropeufisches Zentrum Diognostisch Therapeutisches Zeniru
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PSMA-Ligand zur Bindung an das PSMA der Zelloberflache von Prostatakarzinomen

Therapieoption fir Prostatakarzinompatienten mit Metastasen in den Weichteilen
nach Ausschopfen der therapeutischen Optionen

177Lutetium = kombinierter Gamma- und Beta-Strahler, dadurch ist die
Therapiekontrolle einfacher als bei @Yttrium (reiner Beta-Strahler)

Diagnostisch Therapeutisches Zentrum

Patientenindividuelle Indikationsstellung:

1. Hi isch n i inom
2. Nicht-resektable Metastasierung
3T p unter leitlinie chter Therapie (Kastrationsresistent, nach
fi bii lutamid, nach D VCabazitaxel oder ,unfit for chemotherapy”
festgestellt gemaB Facharztstandard)
Konsultationsfassung 2014, Interdisziplindre Leitlinie der Qualitat S3 zur Friherkennung, Diagnose und Therapie der
Stadien des inoms, AWMF-Regis 102200

=

aktuellen PSMA Bildgebung (bevorzugt PSMA PET/CT)

w

Ausreichende Knochenmarksreserve

a. Leukozytenzahl > 3.000/l
b. Thrombozytenzahl > 75.000/l

Bodei L et al. The joint IAEA, EANM, and SNMMI practical guidance on
neurcendocrine tumours. Eur ) Nucl Med Mol Imaging. 2013 May,40(5:800-16.

AST oder ALT <5xUNL

@~

. >6 Wo. Abstand zur letzten myelosuppressiven Vortherapie

Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin (2016)
Therapie mit Lu-177-PSMA, Dosimetrie und Nachsorge beim metastasierten

kastrationsresistenten Pi

inom. Ki

. Allenfalls gering eingeschrankte Nierenfunktion: Kreatinin < 2xULN

Diognostisch Therapeutisches Zentrum

Nachgewiesene PSMA Expression des iberwiegenden Anteils der Tumormanifestationen in einer

radonuchde therapy (PRRNT) in

Yadav MP, Ballal S, Sahoo RK et al. (2019)
AJR Am J Roentgenol 213(2): 275-285

TABLE 3: Summary of Prostate-Specific Antigen (PSA) Response Across Studies

7.51 Evidenzbasierte Empfehlung geprift 2021 e e
. ecline
L d No.of
Fir mit kastr [l Erkrankung in gutem Study Agent PSADeciine Cvcl:s Any 250%
Allgemeinzustand kann nach Ausschépfen der empfohlenen Therapieoptionen
0 (siehe 7.46) ein Therapi h mit Lutetium-177-PSMA auf Basis der Awptadaliyratat 3001 & it n B | mwm | s0en
e Tumor e errian Ahmadzadehfar et al. 2016 [13] PSMA-817 E 4 | 1924(79.0) | 10/24(818)
Baum etal. 2016 [14] PSMA.IAT 56 125 | 45/56(80) | 33/56(59)
Level of Evidence  Literatur: [§73] Heck et al. 2016 [15] PSMA-I&T 8B a3 | s | Bns(ead)
3 Kratochwil et al. 2016 [16] PSMA-617 20 70 | 203000 | 13/30043.3)
Kulkarni et . 20161171 PSMASI7,PSMAIST| 80 300 | 55/80(76.3) | 46/80(57.5)
ot o e ene DA Rahbar et al. 2016(18) PSMA-617 n M| armaisas | 2men
Rahbar otal. 2016 19] PSMA§17 2 so | waes) | w2ty Ergebnisse:
Abmadzadehfaretal 2017(20] | PSMA617 2 w0 | omE) (2= - yidkgame
Briuer etal. 2017121] PSMA-617 5 159 | 4145(91) | 24/45(533) ¥
Fendler etal. 2017 [22] PSMA-617 15 0 | 1nseo | 9nseo Behandlu':'g i
Ferdinandus etal. 2017 (23] PSMA-617 ] 0 | 2140(675) | 13/40(325) fong_eSCh"ﬂe"e“
Rahbar etal.2018(2¢] PSMA-617 108 351 | 70/104(67) | 34110413260 Stadium
Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgeselischaft, Deutsche Krebshilfe, AWMF): Scarpa etal. 2017(25] PSMA-617 10 2 KR s060 —  Niedriges
S3-Leitlinie Prostatakarzinom, Langversion 6.2, 2021, AWMF Registernummer: 043/0220L, Yadav et al. 2017 (28] PSMA-617 3 65 22/3(M) | 23 Toxiz'niisproiil
http:/iwww.leitlinienprogramm-onkelogie.de/leitlinien/prostatakarzinom/ . Holman etal. 2018 [31] PSMA-617 30 188 | 2ws000) | 1wR0En
(abgerufen am: 13.05.2021) Rathke et al. 2018 [27) PSMA-617 40 12 | 310(m25) | 15040(38)
Rttt Thacame i 2o Note—PSMA = prostate-specific membrane antigen, IAT = imaging and ther:
a 19 in pér . mean, or oherwist
Baum RP, Kulkarni HR et al. (2016)
J Nucl Med jnumed.115.168443
s . . . . oo
* Positives Therapieansprechen im Sinne eines PSA-Wert-Abfalls o %
ey . 0
bei dber 70 % der Patienten o Survival function =
. e . . " £ ™ Survival function
* Niedriges Toxizitatsprofil (keine relevante Hadmato- und e -;__..
Nierentoxizitét) E * §iw
=z 83u
> Sichere Behandlungsoption beim metastasierten E; ié s
& 20
Prostatakarzinom 1o K
o
o

Ahmadzadehfar H, Eppard E, Kiirpig S (2016)

Therapeutic response and side effects of repeated radioligand therapy with 177 u-PSMA-
DKFZ-617 of castrate-resistant metastatic prostate cancer.

Oncotarget. doi: 10.18632/oncotarget. 7245

Diognostisch Therapeufisches Zentrum

10

5
Time from start of treatment (mo)

Meths 88 24 28 32 37 44 12 TS 48 7 0 w4 WS

TR e W B W B s G T

7A: Sursal anction. verall survval {merhs)

= Uberleben nach Follow-up
(nach 28 Monaten): 78,6 %

s 10 1%
Time from start of treatment (mo)

moom owe W
oo oW

e

= Progressionsfreies Uberleben:

13,7 Monate

Diognostisch Theropeufisches Zentrum

Seite 26
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(¥ 177Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

+ Internationale, randomisierte, offene Phase-3-Studie
mit Patienten mit metastasiertem,
kastrationsresistentem Prostatakarzinom nach positiver
68Ga-PSMA-PET/CT

+ Primére Endpunkte: Progressionsfreies Uberleben
und Gesamtlberleben

+ Sekundire Endpunkte: objektives Ansprechen,
Krankheitskontrolle und die Zeit bis zum Auftreten
symptomatischer skelettbezogener Ereignisse

—_—e

(¥ 177Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

MNo. of |
No. of Patients ~ Median
mo
2541385 87

TTLUPSMA-617+
Standard Care
i A /1% "

Alone
Hazard ratio for ion or death,
0o 30.% O 0.49-057)
P<0.001

T T L —
L 2 4 6 8

T T T T T
lo 12 4 18 18

=
»

Months since Randomization
No. at Risk
WILuPSMA-617+standard care 385 362 272 215 182 137 88 71 4 20 6 1
Standard care slone. 96 119 3% 1 ¥ 1 7 7 3 2 0 0

e

(%) 77Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

No. of Events/
No. of Patients  Median

C Time to First Symptomatic Skeletal Event

mo
177LuPSMA-617+standard care TR, B s
Standard Caro 137196 68

Alone

Hazard ratio, 0.50 (95% Cl, 0.40-0.62)
P<0.001

Percent of Patients Free from Event

0 2 4 & B 10 1 W 16 18 2
Months since Randomization

MNo. at Risk
Lu-PSMA61 7estandard care 385 363 329 290 240 189 153 117 73 34 12 2
Standard care alone 196 141 104 75 61 48 36 29 15 6 2 0

e S0

(¥4 177Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

| 1179 Patients were assessed for eligibility

176 Were excluded
141 Did not meet eligibility eriteria
24 Withdrew consent to protocol
4 Died
SRS RS S S 3 Were withdrawn by investigator
Status independent of trial enrollment: 2 Had progressive disease.
863 Met imaging criteria 2 Had other reason
o el —------l 1003 Underwent 4Gs.PSMA-11 PET-CT |
954 Had 21 PSMA
. Were excluded
7 Had xl exdesionary 164 Did not meet ariteria
lesion meeting size criteria ;ﬁ;?mn:«glsmmm
2 Had adverse event
2
1 Withdrew consent to protocol
831 Underwent randomization
581

underwent randomization on
or after March 5, 2019)

S51.(345) Were seigred to recove VLo PSMAGLT 200,(196) Were ssigned o receve
I o || st |

e,

(44 177Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

B Overall Survival

No. of Events/
1 No. of Patients  Median
me
1710 PSMA 617+ standard eare "'""I nug': 343551 153
Standard Cara  187/280 13
Alone
Hazard ratio for dea

death,
0.62 (95% €I, 0.52-0.74)
P=0.001

0 12 1 16 18 20 22 24 26 28 30 32

LE L]

Manths since Randomization
No. at Risk
VILu-PSMA6 7estandard care  S51 535 506 470 425 377 332 289 236 166 112 63 36 15§ 2 0
‘Standard care alone. 280 238 203 173 155 133 N7 8 73 51 W 6 6 0 O [

——,,,,

0¥ 17Lu-PSMA-Therapie: VISION-Studie

- Signifikante Verlangerung des altersabhéngigen
progressionsfreien Uberlebens und des
Gesamtiiberlebens bei Durchfiihrung der 177Lu-
PSMA-617-Therapie in Erganzung zur
Standardbehandlung

- Auch alle wichtigen sekundaren Endpunkte sprachen
deutlich far 177Lu-PSMA-617

Ergebnisse:

i

12

14

16




Anamnese: .
= Im Anschluss an die PET/CT-Untersuchung wurden 2 Zyklen

einer 177Lu-PSMA-Therapie durchgefiihrt.
PET/CT-Verlaufskontrolle 6 Monate nach der letzten PET/CT
Aktueller PSA-Wert: 5,7 ng/mi

84-jahriger Patient mit Zustand nach radikaler Prostatektomie vor
12 Jahren und wegen PSA-Wert-Anstiegs antihormonelle
Therapie
MRT in Moskau wies 3 Skelettmetastasen und 1 Lokalrezidiv nach
Aktueller PSA-Wert: 17 ng/ml
PET/CT-Befund:
PET/CT-Befund: Komplette metabole/morphologische Regredienz der prasakralen
Lymphknotenmetastasen
Variables Ansprechen der vorbeschriebenen Skelettmetastasen:
Neben einer partiellen, teils auch kompletten Regredienz einiger
Herde, keine neu aufgetretenen Skelettmetastasen
Kein Lokalrezidiv

Tumordses Substrat prasakral, differenzialdiagnostisch
Lymphknotenkonglomerat mit angrenzender
Lymphknotenmetastase

Ossére Filiae im Os ischii, zusatzliche ossare Filia im LWK 3
Metabol aktiver Herd der 9. Rippe linkslateral

Eﬁ. ] @]
Diagnostisch Therapeutisches Zentrum ' Diognostisch Therapeutisches Zentrum

WWT"??:;% nachher:- .

vorher

MIP-Darstellung

N u’
Koronaler und sagittaler Schnitt Diognostisch Therapeutisches Zentrum .

nachher

vorher

iS4 Transaxialer Schnitt

i i “j‘ E h"’ E
Diagnostisch Therapeutisches Zentrum Diognostisch Theropeufisches Zentrum
oronaler una sagittaler scnni
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Koronaler und sagittaler Schnitt

vorher

Koronaler und sagittaler Schnitt

Transaxialer Schnitt

nachher

Diagnostisch Therapsutisches Zentrum ﬂ‘ Koronaler und sagittaler Schnitt

nachher

Koronaler und sagittaler Schnitt

nachher vorher

T Transaxialer Schnitt

Diognostisch Therapeufisches Zenfrum m

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022

Diognostisch Therapeutisches Zentrum . -

nachher

i

Diognastisch Therapeufisches Zentrum ﬁ ¥
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88Ga-PSMA-PET/CT vor (links) und nach (rechts) 177Lu-PSMA-Therapie 88Ga-PSMA-PET/CT vor (links) und nach (rechts) 77Lu-PSMA-Therapie i
Bilder S. Dresel, Helios Kiinikum Berlin Buch Bilder S. Dresel, Helios Klinikum Berlin Buch

Diognostisch Therapauisches Zentrum T Diognossisch Therapsutisches Zenvum KT

DTZ Privatklinik am OZB

88Ga-PSMA-PET/CT vor (links) und nach (rechts) 177Lu-PSMA-Therapie 3
Bilder S. Dresel, Helios Klinikum Berlin Buch
Diagnostisch Theraputisches Zentrum f Diagnostisch Theropautisches Zentrum )

DTZ Berlin
Nuklearmedizin, Radiologie, Strahlentherapie

www.berlin-dtz.de

Diognostisch Therapeufisches Zentrum .

Seite 30 PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022




Welche Informationen bendtigt der Urologe?

SVEN-OLAF BASSLER

19. PET/CT-Symposium

= Welche Informationen benétigt der Urologe?

Epidemiologie und Ausblick des PCA’s

= Dot Prosiolokarsnom il ouch 2022 weiterhin der am
héufigeien diognostizierte Tumor des Mannes mit vil
~250.00 und ~34.000 dar

usA

= Do bt ki dr
Mortaital an rweiler Siele

et

das mittiern Aller bel
Swen-Olaf Babler bﬁ?].‘mww
Fa L Urslogie
Bahnhobtrasse 48
12555 Bevlin —
03 ' : ]
Prostatakarzinom Primarstaging Das metastasierte Prostatakarzinom
|'I = 53 Leitinie Prostatakaminom 2018 s L2 ?ﬁ_“""‘“‘h*“w‘:m
e T ey s s T —_ 78
e . : i) sl
i o R ases i : L sl /
o P R G 5. e // \__/
ME———— Bt 0. A N
e 2 f—
e —— g = T—— .m- 1 ——
pice- o BT o o
s 8 = — —
e — u = —
T o e o e e et = et gt o e =

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022
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05 Therapie des metastasierten Prostatakarzinoms

Therapie des metastasierten Prostatakarzinoms

NG MO CRPC

PSMA — PET/CT als Primarstaging Prostage-Studie
{konventionelles Staging vs.[18F|PSMA-PET)
In Anlehnung an EAU-Riskoarnuppen: B e ane :
@ Eignet sich nicht flr ein Screening eal -”;
o Niedrige Riskogruppe: keine Indikation '__':;.w —— e m:: -
@ High-fisk Gruppe: - PROSTAGE; - proPSMA-Shudie Antigen-1007 Positran Emission Tl
. 3T Magrietsc Revonince Maagiog with
Hffusion-weighted Imaging. and phaton
Computed i
Imaging in Primary Distant Metastasis Staging of Prostate Cancer
(PROSTAGE)
St ey k. i o e e i o'
e e it o epee o S
b Livrmioms . Pt Tomen s Armmppetees’ Foey 8. D
Bcterta Baacs Srgueiva’. tem | reaen’, arks rwedaca’, Fer . Serdes®
Prostage-Studie Prostage-Studie
{konventionelles Staging vs.[18F|PSMA-PET) (konventionelles Staging vs.[18F]PSMA-PET]
- | disease was defecled in 20 [25%) patients. The imaging modality 19F-PSMA-1007
i PEI'-C'I' had superior sensitivity and highest infer-reader agreement.
b b g cpied = s ol B R g Fes
e - The imaging method %F-PsA-1007 PET-CT detected metastatic disease in 11/20 patients in
} whaom standard imaging was negative and
1 l 4 patients. In 12/79 cases, lalse positive bone disease was reported only by PSMA PET-CT.
- A=
. rl‘-l
L
Seite 32 PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022
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ProPSMA-Studie

ProPSMA-Studie

PHMry outcome

PSMA PET/CT 27% greater accuracy
‘than comventional imaging
S ,_|_| P
-
-
F & % %
.......... Accaracy (AUC BOC f

ProPSMA-Studie

i Folgen des PSMA-PET-CT:
ey - 14% (20/148) erhielten palliative Theragle
r_r_@ " e 3 + 7% (11/148) hatten eine Anderung des
Bestrahlungsfeldes
o R + 7% (11/148) Anderung des OP-Faldes
Bedeutender Einfluss auf das
Therapiemanagement |

Das biochemische Rezidiv

= Definition des biochemischen Rezidivs:

= Mach rad. PE PSA > 0, 2ng/ml
= Nach prim Radiatio PSA> 2,0ng/ml

Im Frishstadium: Lokalisation wnkiar |

Das biochemische Rezidiv

= 53 LL Prostatakarzinom ; Stand 10/21 .

Leitlinie eau

uy Tt it Foptetonmy. e snn

[]

Tt e s Therag,

= e e

A

Fiat  —
3

PSMA — PET/CT beim biochem.Rezidiv

Rezigivstaging bel BGR nach RRP [PSA bis Tngimi]

L ™ Mo ol i Bt -uie
el ) 0P PETET s [t
wap m m Ty
208 1 H Midein
<51 " £ T

>

[ e L g | e Uime e
] " g v Clar
T A ey 2o [T it
stets o oam o e e

+

Fncherw ol B U 2000
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Anderung d. Therapie nach PSMA-PET/CT

Einteilung Prostatakarzinom noch aktuell?

|
- Bl 55% . Pat kam es mu sner -.— -
i epes E o S TR
i
’ . e ]
o v - _H—___._
. Kok PR e ———
= e
Wie geht es weiter?
- PSMA PET- Index |
* Neuroendoknin differerzierte Karzinom# i 35 <
t et = Vielen Dank fUr lhre Aufmerksamkeit
- PSAneq. PCA [<10% des priméren PCA's)
= Kembination Immunth ie/PET [ Bensch F et al., Nalure medicine 2018)
+ Mexi Ge Imaging [18F-fi ine und $8Gallium (Gal] RADAR-I 2
Swen-Olaf Bakler
FAL Urologle
Bahnholitrasse 48
12555 Berlin
www.urologie-kipenick.de

Seite 34
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PROF. DR. MED. FREDERIK L. GIESEL

Welche Informationen kann die
PET /CT mit welchen Tracern liefern?

01 02
UKD S = hhu ==, Disclosure
Urologische Tumoren / Prostata-Ca + FG holds patent shares on PSMA-1007 and FAP-ligands as co-inventor
« Advisor: Telix PF SOFIE Biosci ABX
Welche Informationen kann die PET/CT mit welchen
Tracer liefern?
Univ.-Prof, Dr. Frederik L. Giesel
Klinik fiir Universitétskli Di
PET/CT-Symposium, 18.05.2022
03 . 04
Overview Introduction: molecular probe for PET + PET/CT
wﬂ ﬁ’ Aduptiert von Wester et al, Cin Canc Res 2007
* Introduction
+ PSMA-PET
+ FDG-PET
+ FAPI-PET
* Summary + Outlook
Seite 35
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Sensitivity, Specificity, and Predictars of Posltive
SGa-Prostate-specific Membrane Antigen Positron Emission
Tomography in Advanced Prostate Cancer: A Systensatic Review
and Meta-anatysi

S Prrees, athum Poge . Dot Chrttiis”, Dol Wtheredf”, Mt 5, Hfesan

Introduction: Choline-PET Introduction: Choline vs. PSMA-PET
.l in y and ifich A e B Cc D
Sensitivity  Specificity ¥ .
86.5% 61.9% (lesions > 5 mm) [C]-Choline oy .‘ 4 "L.
2% 43% (lesions < 5 mm|)* =, — Sy _.*-_
+ Detection rate in primary staging** = . “'_‘..
36% [PSA < 1 ng/eml) 20683 g '
43% (P34 1-2 ng/ml) > % r’ 9
62K [PSA 2-3 ngSml) [1#F]-FDG - " ]
73% (P54 > 3 ngfmi) 1 ‘g*— 3
= Greater specificity in nodal staging . “_ :
[MFFEChPETIET wm "FIFECh-PETICT EGAPSMA-PETICT
Introduction: Choline-PET vs PSMA-PET Introduction: Choline-PET vs PSMA-PET
Introduction: Choline-PET vs PSMA-PET Introduction: Choline-PET vs PSMA-PET

Sensitivity, Specificity, and Predicors of Posltive
SGa-Prostate-specific Membrane Antigen Posiron Emibssion
Tomography in Advanced Prostate Cancer: A Systeniatic Review
and Meta-anabviis

= =

S

‘-:;@‘;9&« :
= -.I.s —
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Overview

Intreduction
* PSMA-PET {PCa: BCR, Local Recurrent, Primary staging, Phenotyping)
FDG-PET

FAPI-PET

Summary + Outlook

PSMA-PET: Recurrent PCa/ BCR/ Diagnostic Window

‘ I

o g g g @ o @
F & T o A

PSMA-PET: Recurrent PCa / Impact of Management

- conventional staging was NM,, #Ga-PSMA PET
revealed inguinal and iliac metastases

*  IMRT plan was modified according to these
findings with groins and simultaneous integrated
boost (SIB)

[ ——r T por—

PSMA-PET: Recurrent PCa / Impact of Management

100%

Radiation Oncology
0%
BO% !
T0% 4”‘% Integration of “*Ga-PSMA-PET imaging in —
60% || planning of primary definitive radiotherapy
so% 4 in prostate cancer: a retrospective study
A0%
308 | g == ) )
10%
0% +
all e
patients .
D B AR | m. s e b I hwe

PSMA-PET: Recurrent PCa / Impact of Management

100% Radiation Oncology |

0% .
80% k ST Radiation Oneology |
70% 4”‘% Integration of “*Gal
60% i planning of primar
0% - in prostate cancer:| Effect of prostate-specific membrane o—

el e antigen positron emission tomography on

40% the decision-making of radiation
30% -+ 5 :‘_":_'_ : oncologists
10% -+ —

0% + >

al P o i
patients - S R s

e =T W =

PSMA-PET: Recurrent PCa / Impact of Management

Initial diagnosis

0m wha change
*CRARGE palatia
matment
*Change: T
dewscalalion
Casge. atived
brsimon

PSA persistencel recurrence

=M tharge
o = Coange: patiatye
beabment
# Change: AT
" temscslatin
7 Chmege: atirsd
rnatment plan

R Pws,
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PSMA-PET vs Histo-Pathology

Diagnostic Accuracy of F-PSMA-1007 PET/CT Imaging for
Lymph Node Staging of Prostate Carcinoma in Primary and
Biochemical Recurrence

Weathhating fprute', Vasko Kramer ™' Sicfm A Koether* *, Mamert Mencars', Rese Fromaber'. Criviian Sors Knd .
Marhias Eher’, Wollpung A. Wrber', liabel Rasnschier’, muuw WNMM R

. Vikria S
i 11......:....»‘. =, Wbt Al

Mk Iibndstiars', Tis

PSMA-PET vs Histo-Pathology

Diagnostic Accuracy of "F-PSMA-1007 PET/CT Imaging for
Lymph Node Staging of Prostate Carcinoma in Primary and
Biochemical Recurrence

Kathatiaa fpruie’, Vaskos Krarees™, Siclin A, Koerher* *, Mirsart Meow:
Al it S Nl Mt ity Sl
Mahide

e,
8 Crmer lraietbery tirresse:. “Vimarst
Tt ile G o ot
Poanes o M, Mivkirals Maryomd

PSMA-PET vs Histo-Pathology

Diagnostic Accuracy of F-PSMA-1007 PET/CT Imaging for
Lymph Node Staging of Prostate Carcinoma in Primary and
Biochemical Recurrence

R

e eE T
wumcuwamma:rmwmw

Trace Sty Mumbes of pasers Seraitity Spechcly PRV WPV
O PIMA  Hops T 200 patents, 70 artiche 4% e W
Purari, 2018 4} 230 patents, § acbed o o i =

AmsharOromiet, T30 A paserms TEO% 100N MO% BA%

Husen, 2990 |1 4 paserts BETH  SAIN  B6AW S15N
TEPIUATONT  Kuen. 600 (1) 18 patierns BTSN 100%
Gasel, 2017 48} 8 pationts ==
Kmch, 00T 04 0 paterts L]

Spriss st o (e work] 96 paserts, ol
6 patiants, hargh nodes =

Petnmes of M, Mivkisas, MarComd

B B Amm

PSMA-PET: proPSMA

Proum: spmﬁ:mmhmelnhgenm CTm patients with 3@ ®

gery

(proPSMA): a prosp
multi-centre study

INTERPRETATION

Choline-PET vs PSMA-PET / Phase lll study

Phase lil study of [18F]JF-PSMA-1007 versus [18F]F-fluorocholine PET to compare
the detection rate of prostate cancer lesions in patients with biochemical
recurrence after i for prostate cancer (2537)
Mathisy Sautha’. Plame Clivier, Anné-Laure Girauget?, Andeda Skanjeti Chanes MemnS, Puire
esnmiann, Ines Rucoiph”, Alexancer Hoepping™

"Saint-Manoé, val.deMame, France, SCHL Nancy, France, JCantre Léon Bérand, Lyon, France, Lyon 08,
Rnding, France, Hospices Civits de Lyon, France, "Cenire Jean Pemn, Clermant-ferand, France,
cermont.ferrand, Puy-de-Ddme, France. *HEGR, Paris, France, ABX advanced biochemical compounds,
Radeberg. Germany, Rageberg, Sachsen, Germany

Conclusion: [*5F]F-PSMA-1007 PET/CT is superior to [t8F]F-fl holine PET/CT in di
sites of prostate cancer e and c to a more di which Is ta
the benefit of the patient medical care.

PSMA-PET: Primary staging

Coatation of ML [¥F-PEMA. 10T HETICT vt misiopathoiogy, Comistion of [9F A
i, B, mc-n'u.cl‘fmm!mmnmznms B HAE misining,
PEUA sisirir, F 30
e ke amEn A,
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PSMA-PET: Primary staging

A,

PSMA-PET: Primary staging

68ylo pat, prior neg Bx, continous PSA-increase 10.1 ng/ml

PIRDAS 5  Gleason 7b (4+3) at targetad biopsy

In courtesy of Or: M, Eibar | TU Munich

= A,

PSMA-PET: Local recurrence N oo e N .
619 i e e T
e ® @ . )

Patient & Months After Radical Prostate
Gleason Score 7, Stage pT2cNOMO

PSA elevated: 0.3 ngimL.

Overview ['®F]JFDG-PET: advanced PCa / GSC>7
n
n #enmn
o it ndiciton = SUVmax in the normal prostate i j——
S gland: 1.6 4 0.4 {range 1,1-3.7)* i
» PSMA-PET :
Wegates Peatae
« FDG-PET « FDG: Useful in advanced L Peonol
metastatic prostate cancer § :
* FAPI-PET {Gleason > 7) i A
* Summary + Outlook ] " i
Chn Rael h'rim h_iu:\-l‘i.-:quwm.r
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Overview

* Introduction

* PSMA-PET

*« FDG-PET

* FAPI-PET

* Summary + Outlook

FAPI-PET: Cancer + Micro-Enviroment

CAF

* Tumor must have a certain size

+ Only then cancer-associated
""" o fibroblast are produced

=~ 3 mm cell cluster

FAPI-PET: Cancer + Micro-Enviroment FAPI-PET: FDG vs. FAPI
* cancer cells are not alone CAF B ? ? ‘? , ,
* cancer interact with other cell types a f £ g Py
+ together they form the tumor micro-environment =¥ g A ‘g L
+ during tumor formation, CAFs (cancer-associated fibroblast) ¥ Q ¢ 3
accumulate close to tumor cells \ . i 1 -
+ CAFs generate a specific extracellular matrix o *
i s 0 * 4
« CAFs with tumor cells promote cancer cell survival z ‘i
and proliferation £ " k \
+ CAFs influence the invasion of cancer cells L ! '; M ? Y\!
v [
h--h__. .w_ wacLe Hasd o ek [ T £3

FAPI-PET: Pan Tumor-tracer

G FAPLEET

M g ol bt
0

FAPI-PET: FAP-ligand after 10 min. p.i. on the tumor-target

AhpL kgl

10 min pi.

[Ty P,
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Prostate Cancer

Bladder Cancer

e ' 'H"f u
Ll 4 %
/ . I-?.
[P0 PET [MGaJFAP1PET [WFJPSMAPET [4FFOGPET

Summary + Outlook

e ——— YT Ty A,

« PSMA-PET is superior to gold standard (Choline-PET); most data are still in retro-
tive design ilable; first prospective phase Il + |l PSMA-studies are finalized

First multi-center study (Phase-lll) comparing Choline-PET and PSMA-PET in recurrent
prostate cancer confirmed superiority using PSMA-ligand (PSMA-1007)

Drug approval: PSMA-ligand in BCR is expected in Q3/4 2022 for EU-Region

FAP-ligands are pan-tumor tracers in oncology with promising high TBR which enables
also theranostic applications: further investigations are warranted

FAPI-PET invites further investigation in uro-oncology with also first promising
data in bladder and prostate cancer

Thanks! Vielen Dank!

frederik.Glesel@med.uni-duesseldori.de
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TEIL 1: ALZHEIMER-DEMENZ

TEIL 2: UROLOGISCHE TUMOREN

TEIL 3: GASTROINTESTINALE TUMOREN

TEIL 4: ROUND TABLE: ASV -
ZWISCHEN BUROKRATIE UND CHANCE
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PROF. DR. SC. NAT. FRANK ROSCH

Aktuelle Entwicklungen fir pan-Tumor-Theranostika

Aktuelle Entwicklungen fiir pan-Tumor-Theranostika
The magic bullet?

Frank Roesch
Institute of Nuclear Chemistry
Johannes Gutenberg University
Mainz = o curengEac
Germany URERSTAT =

PETympash earin, May 18, 2322

Molecular targets in Theranostics | Identification of targeting vectors
from (specific) tumor cell to tumor (non-specific) microenvironment

@ Receptor and antigen status
peptides, mAb and fragments, inhibitars,
F- 01 SGalabelled peptides or
inhibitors for 5T, PSMA, RGD,
1 biology of wmor microenvironment |
Tumor
microenvironment
2. Identify molecular target = FAP '“ - o PG 7Ly A tabelled
FAR inhiitors, pestides, AL

CAF = Cancer Associated Fibroblasts "

FAP = Fibroblast Activation Protein | CAFs/ L ]
FAP
3. Develop target vector (TV) = FAP inhibitor
P
4. Turn FAPi into radiopharmaceuticals [ ] e @7

- ;
ﬂ_} -

Molecular targets in Theranostics = FAP Fibroblast Activation Protein
Identification of targeting vectors = FAP inhibitors

Proline-selective peptidase

: inhibitor selectivity!ll

related to DPPIV family Tumor
(DPP4, DPP8, DPP3, DPPIl and PREP microenvironment

are also proline selective proteases)
CAFs L]
PREP FAP T

Ny T

- 000008000~

Elevated expression in tissue remodeling sites associated

DPPs.

Enzymatic members of the DPPIV family:

FAP and DPPA = type Il integral proteins having
Intraceliular and extracellular soluble, truncated forms.
DPPG and DPPO = intraceljular proteins

with solid tumours, arthritis, fibrosis, atherosclerosis,.... Hamian et at. Proteamcs Cln. Agsl, 2014, 8,454 463

absent in adult normal healthy tissue and in nonmalignant tumors

FAP-inhibitor Structure-Activity Relationship

Affinity for FAP

s Selectivity
among other DPPIV-members and PREP

Cxo(FAP} = 3.2nM T

s = 3

ICso{PREP) = 1.8uM 0, N\)LN FF

ICso{DPP4) 2100 pM

ICso{DPP8/9) > 12.5 uM NG

ICso(DPP2)  >100 pM W o

R F
NUD:':N’_\N/'DMH
(& o et w00z, g s 8 g
veoo M _p A L vooe— B s [ e
[ Cﬁﬁv\/\! Y s & !
. oot N
DETAFAR04 DATA*™ SAFAPY
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Molecular targets in Theranostics = FAP Fibroblast Activation Protein Molecular targets in Theranostics = FAP Fibroblast Activation Protein

Identification of targeting vectors = FAP inhibitors Identification of targeting vectors = FAP inhibitors
£ Ak MEDCINE ‘ & 4 g W
—<_., P o ﬁ“ < £ B A o e ) F i, ! i
g ¢ - B - s P v & oEm &)
g v % L " E s {1
D e << £
< 5 W primarylesions [lack arow) andmetastases " % &
5 T * % » “ E ‘ﬁ involving lymph nades, liver, and bane é ‘.’ .-. §
Q 5 N 2 o  rapidaccumulation of tracer seen - et H
@ o " y b f o y : 3 2 E inthe 10min image with retention ) P . ™ =
9 & - - r = Q until3 h images
s ! - .. o
o e z 8§ steady cesranceof hood pocl sty
B — with visualization of kidneys, ureter, and urinary bladder kT
W oo - . Y cumulation alsoseen e L) ?
R & L P B in paricreas (rad arrows), saiivary glands ek .
ous-M_ N ] “.:” N . - - 5 < - - -
Monomeric diagnostic FAPi Radiopharmaceuticals Monomeric diagnostic FAPi Radiopharmaceuticals

one targeting vector for many individual cancers

one targeting vector for many individual cancers
FFAP inhibitors targeting tumor micro-environment

FAP Inhibltors tangeting tumor micro-environment

LUNS

HEPATOCELLULAR

Monomeric diagnostic FAPi Radiopharmaceuticals From ®8Ga-monomeric to dimeric 7Lu analogs
one targeting vector for many individual cancers FAP inhibitors for PET/CT for therapy

FAP inhibltors targeting tumor micro-envifonment.

ok . gL oo - e “‘._.
Lute ; 3 Y :
. ~—
-~ gy
o, ) effective half-life i
o (eff) = 4 (phys) x t% (biol)

= radiation dose 4 (phys) + t4 [biol)

FAPi-46 G.8h 64h 128h
161h 145h
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s. [Y77Lu]Lu-Dimer

long retention time of the momer in the tumor microenvironment

50-year-ald woman with follicular varient of papillary cgnoros
liodine therapy {cumulative dose of 22.2 GBa)

a [“F]FFDG PET/CT showing
soft tissue density mass in left shoulder (arrows)
and multiple skeletal lesions.

b. Whole body scintigraphy after additional
74 GBq of radiciodine therapy,

tiple foci of tracer
disease progression on Sorafenib (400 mg D).

¢ [ Ga]Ga-DOTA.SA FAPi PET/CT images
(after 6 manths of Sorafenib therapy as part of
ongoing dinical study when the patient had clinically
progressive disease with thyroglobulin 3,00,000

)

normal biodistribution in the oral mucoss, salivary | 4

Lo
gands, liver, pancreas, gall biadder, colan, kidneys. §

Intense accumulation of radiotracer in the soft tissue

mass (arrows) and multiple skeletal sites (right ‘ .

fernur-arrow head).

d Serial [+"1u]Lu-DOTAGA. [ FAF), whole bady
scintigraphic images for dosimetry,

after |.v. injection of 40m(i of radiotracer,
retentionin ic sites till 168 -hours

1hour houw 24 1w 40 rours 96 hours 168 ey
Ballal ot ok, Thyroid, 3021

[*77Lu]Lu-Dimer
long retention time of the momer in the tumor microenvironment

504 mmld i with follicular variant of papillary carcinorma
therapy {cumulative dase of 22.2 GBa)

Serial [*7Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPI}, whole body
scintigraphic images for dosimetry,

after iv. injection of 40 mCi of radiotracer,
retention in metastatic sites till 168-hours

¥ slesle

168h =

Ballal etal, Thyrofd, 2021

= h 6h 24h

["7Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi), THERAPIES
Radioiodine Refractory differentiated Thyroid Cancer Patients

62-year old male | Medullary thyroid cancer | Progressed on soranib, vandetinib

ng'ﬁ

®
-

15-FDG PET/CT

G2-DOTA.SAFAPI
PET/CT 48 h POST-THERAPY SCAN

4G DOTANOC PET/CT

TTLu-DOTAGA.( SAFAPI);

[“7Lu]Lu-DOTAGA (SA.FAPi), THERAPIES

Thyroid Cancer Patients

A c o 3
62-year-old female
papillary carcinoma of thyroid

¥ » 2
! BER R

received >22.2 G8q of RAl treatment .‘ i \ Y .
followed by sorafenib trestment . h
multiple neck lymph nades and extensive lung
metastases L 4
intense FDG uptake (A, MIP of FDG)
andFAPi expression (B, MIP of FAPi)
complete concordance between the PET/CT scans. ey InDPOSTERON | ANTEROR A3 PaSTE) ey

s e ey i

significant uptake and tumor retention in all
‘the lesions on the serial post-therapy [*Lu]Lu-
DOTAGA (SA FAPi), whole body scintigraphy
scans in anterior and posterior views

at 24 (C), 48 (D) and 96 h (E) post-trestment.

wy

24h. pi. [7Lu]lu-DOTAGA.(SA.FAPI), SPECT/CT

transverse fused 24 h SPECT/CT image [F, H)
and their corresponding CT sections (G, I}
also show a better clarity of lung metastases
and right neck lymph nodes

Pt human mperience

[7’Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi), THERAPIES o vy

Radioiodine Refractory differentiated Thyroid Cancer Patients ey
56-year-old man, history of anterior neck mass for last 20 years, fispict i i)
TR thia), ith ; ia. o Caner

Bl W Vad, E5

Alter exhausting wmmmm\ therapies,
CaA: first 77Lu-FAP di Py

[¥Ga]Ga-DOTA SA FAPi -guided-[!"7 Lu]Lu-DOTAGA. [SA FARI ), therapy:
maximum intensity projection (MIP) images (j, arrow)

of [%Ga]Ga-DOTA SA FAP| PET/CT: ) H
intense radiotracer accumlation in the corresponding neck mass,

165 GBq ["Lu]Lu-DOTAGA (SAFAPI); i
blood parameters at every twa-week interval:
any grade /1Y taxicity. -
24 hows 48 hours 168 hours
[#%G2]Ga DOTASA FAPI FLulLu-DOTAGA.(SAFAPI),
1650

Pt pstercs

["7Lu]Lu-D0TAGA (SA. FAPI]Z THERAPIES

Cancer Patients

T Cancer

3 Bl W Tada, 5

[+77Lu]Lu-DOTAGA. [SA FARI),
165G8g

165 GBq [ Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi ),

avid and sufficiently prolonged tumar retention,

‘even up to 168-hours post-treatment

indicating sufficient tumer targeting.

blaod parameters at every two-week interval: any grade II/IV taxicity.
Six weeks post-reatment,

patient lfe.

Prasma Chromograniee A bevels shower dowmordtrend

(383 ng/mL to 209 ng/m).

Follow-up [Ga] -DOTA SAFAP| PET/CT:

remarkable reduction in size of recurrent neck mass (n),
a5 evident on the clinical examination (a)

and corresponding CT () and fused PET/CT (q) images.

[£4G2]Ga-DOTA SA FAPI
+Bweeks pi

[4Ga]Ga-DOTA.SA. FAPi
ek

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022
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[*’Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi), THERAPIES
Radioiodine Refractory differentiated Thyroid Cancer Patients

v . AR

- i 2 : Q-
[*FJF-FDG Baseline [Ga|Ga DOTA SA FAPI
MIP P Interim

o [*Ga]Ga-DOTA SA.FAPI
. Mip
] - jon
. et ""Dw;i
et
et T
J e 8% Ll-Zm et ¥
F on®
- Ll

a8 hpi
FUFIF-FDG anfal [ GalGa-DOTA.SA.FAPisxial PET and fused PET/CT MR AN MOSTEROR F Tk Wers

["7Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi), THERAPIES
Radioiodine Refractory differentiated Thyroid Cancer Patients

filed radiviodine therapy, Saranib and Lenvatinib.

A
Beseline [Ga]GaBOTA 54 FAPi PET/CT MI% rormel
bicdisribution i the oral mucess, salvary giands,
tive, panceas, gal bladder,colon, Kidners.

Intense the soft tissue
mass (black arrow) and mutipl skeletal sites

BC

[F7Lu]LuBOTAGA [SA FAPi); whole body seintigraphic
images for dosimetry, fter intravenaus injection

o 40 M of radatracer,

radiotraces
1 168-ho

tention in the metastatic stes.
delayed images

sived twe cpoles of | Ll
(SAFAPi); therapy

sgrfizant clinical imgrovernent with a decrease
of thyroglobuiin levels 16 6586 ng/mL

Fatient
s

24 hours pi 64ad 168hows p i

o

300,000 g/l T follow-up MIP [ Ga]Ga-DOTA.SA.FAP: PET/CT

i he L ion i lues af reatrmens

® ® 2% [Lu]Lu-DOTAGA, (58, FAPi); & 6586 g/ Jues afer reatmens
368

Balal et al, Tyroid, 2021

[*77Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi), THERAPIES
Radioiodine Refractory differentiated Thyroid Cancer Patients age: 55 1 9years

Nowel Fibroblast Activation Protein Inhibitor-Based Targeted
unctional imaging  Theranostics for Ratiokaine-Aefracsory Differentiated
Thyreid Cancer Patients:

ology group) A Piot Study

»whole-body effective dose  0.16 mSv/MBg e Apme e Pt ety

» median whole-body halfdife 88h o =

#median absorbed tumor doses 11 mSv/MBq per cycle

#colon = main critical organ ca. 1 mSv/MBq

»biochemical respanse median Tg: baseline = 10549 ng/mL
at time of assessment = 5649 ng/mL

Fmolecular response PR documented in 4, 5D in 3 patients. ;
»dinical response \VASmax scores: § pre-therapy vs 6 follow-up
ECOG:3vs 2
performance scores significantly improved
after treatment

»None of the patients experlenced grade lll/IV hematological,
renal or hepatotoxicity

Absorbed Dose / Effective Dose Estimate
[277Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPI), i o aumars

hyroidicancer (RS -21C)

Organ LU=LED NG Mean ads. dose
MLuPSMA-
617/18T Mean ads. dose ratio

_ mSv/MBg mGy/MBg “ Ean

liver 021 0.12 +/-0.02 Sl L PSMA-
DIMER 617181
gallbladder vl 071 =

Absorbed dose limits and ratios

liver 34
left/ri
colon tiright 197/0.76 gall bladder
spleen 0.006 0.09 +/-0.03 R 386y
pancreas 072 T R I
spleen
kidneys 03 0.58 +/-0.15
pancreas
glands salivary 011 118 +/-0.16
. S Kidneys 236y 18 7
yroi 1
nds ) 3
red marrow 0.026 003 +/-0.04 gancy
thyroid
tumour median 11.0 39+/-12 ”
(4 -50) red marrow 26y 330 120

CONCLUSION: Theranostic Pair
[¢8Ga]Ga-DOTA.SA.FAPi | [77Lu]Lu-DOTAGA.(SA.FAPi),

pan-tumor FAPI radiotherapeuticals: one targeting vector for many cancers ?

Paul Ehrlich

Nobel Prize in Physiology or Medicine 1908

Side Chain Theory | Amboceptors and formation of antitoxins
Corpora non agunt nisi fixata

,Zauberkugeln” | Magic Bullets
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PROF. DR. MED. MATTHIAS PROSS

Welche Informationen bendtigt der Viszeralchirurg?

g DRK KI.INI ? BERLIN

(

Gastrointestinale Tumore

Welche Informationen benétigt der
Viszeralchirurg 7

DRK Kliniken Berlin Képenick

Gefali-
medizin

Matthias Pross Notfall-

medizin

03 2 ~ 04
Onkologischer C Képenick
nkologischer Campus Kdpenic D KG i DRK KLINIKEN \-!_-' BERLIN
KRE . in den letzten
5 year survival:
1985 ~1%
i : 00 - 1995  ~4%
E z 2005. 20%
1 H 2015.  50%
e = 2025 70% 7
="
SRR T ” I
s | 1T o
: T e amo 13 -{ e
e ———
Sii— o e T g : =
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DRK KLINIKEN =f= BERLIN
-t tprmchal Vgl e s

Interdisziplinare multimodale Therapie
des metastasierenden Kolorektalen Karzinoms

- Leitliniengerechte, modeme

Therapie (Netzwerke)
Psycho- in allen Stadien maoglich
onkolog' gnkalogie - alle Optionen einbeziehen
Strahlen- - schnelle Erreichbarkeit
Chidirgle | o thersplass - interdisziplingre Therapie
. -Organisation der Therapie
Radiologle  Chirurgische Onkologie ) . Kompetenz in der Region
//.’
icchll . Komplette modernste Diagnostik
Gastroenterologie e‘ﬂ)
stationdr

ambulant

Chirurgie der Lebermetastasen:
Standardtherapie

+ RO Resektion
* Leberresektion
- Lage und Anzahl der Metastasen
- Funktionsreserve der Leber
- AZ der Patienten
- Dauer der Gefaltoccl.
- Anasthesie
- Veneninfiltration
* Keine € anepatis

(individualis

|palliation

|Heilung,
|RO-Situation|

Gastrointestinale Tumore

Welche Informati benitig

Klare Diagnostik
Lokalisation
Ausdehnung
Infiltration
Funktionsreserve
Tumorabsiedlungen
(CT, MRT, PET-CT)

Oesophagustumore - Diagnostik

- Endoskopie
Lokalisation

- Biopsie, Histologie

- Endosonographie
Lokalisation
Ausdehnung

- CT Thorax, Abdomen

-PET

T Situation Therapie 77

M Situation 3
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Beispiel Osophaguskarzinom/AEG | und Il ~~
DRK KLINIKEN + BERLIN

Leitlinienorientierte Therapie
Osophaguskarzinome / AEG / Magenkarzinome
- 'Iﬁfa'-oparatwaé Tumorsiaging
Interdisziplinires Tumorboard
T1m Nx MO cT1smﬂ@ T
[ ([ = @&

Lokale Resektion: || Osophagus 1AEG I: Bsophagus | AEGI:
-ER - Sacphagektomic HNeocadjuvante
- Merendino ? AEG Ui RCTx/ geg. CTx °=“"
- transhiatal arw. Gastrektomie
_geg. & { Magen:
~9eg. 6 aimo PET
AEG Il | Magen: Neoadjuvante
erw) ©Tx / geg. RGTx

. - subtotale Magenrescktion

Osophaguskarzinom
Staging, individuelle Fragen

DRK KLINIKEN + BERLIN

Infiltration

Osophaguskarzinom DRK KLINIKEN -l- BERLIN

Erfahrung Uniklinik Mainz, interdisziplindr

Patientin unizentrisch

mit PET Planung
GEGEN

ohne PET Planung

gen wurde haben ein

Osophaguskarzinom/AEG | und ||

Sollten und mii in Zentren behandelt |
Interdisziplindres Team Diagnostik und Therapie
Sichere Stadieneinteilung notwendig

PET - CT in der primdren Ausbreitungsdiagnostik
PET - CT in lokaler Inﬁlm%ionsbouneiluns

= PET-CT B il

DRK KLINIKEN + BERLIN

» PET - CT Beurteil _,\Ferlal.lfM‘ tasi 4
PET - CT hat einen hohen Stellenwert in der

priméren Diagnostik und im Therapieverlauf

Onkologischer C: Kspenick
R RS SRei DRK KLINIKEN -l- BERLIN

Gastrointestinale Tumore
Welche b

Klare Diagnostik_
Lokalisation
Ausdehnung
Infiltration
Funktionsreserve
Tumorabsiedlungen
(CT, MRT, PET-C

Im interdisziplindren Austausch

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022
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DR. MED. RENE PSCHOWSKI

01 SANKT GERTRAUDEN 02
KRANKENHAUS Es gibt immer mehr internistische PET/CT-Indikationen ...
Gl-Onkologie Infektdiagnostik Autoimmunerkrankungen
Neuroendokrine Tumore Unklares Fieber Vaskulitiden
Kolorektale Karzinome Endokarditis Sarkoidose
Osophaguskarzinome Endovaskulire Infektionen Chronisch entziindliche
Cholangiolire Karzinome Pulmonale Abszesse Darmerkrankungen
Pankreaskarzinome Spondylodiszitiden
cup
Welche Informationen benétigt der Gastroenterologe?
19. Berliner PET/CT-Symposium
René Pschowski Sankt Gertrauden-Krankenhaus 2
03 Diese Informationen benétigt der (onkologisch) titige Gastroenterologe/Onkologe? \I’ 04
8 ge 8 ge? CT Abdomen PET zum Staging

=

Technische Angaben
Tracer

[ Benignes oder malignes Geschehen |

| Primarius | Behandlung und
Therapieoptionen
(1] [ Staging (TMIN) | OP/lokal /PRRT/Bestrahlung/
El Therapiekontrolle
Stable/Progress/Remission

[3] | Rezidiv

Sankt Gertrauden-Krankenhaus 3 Sankt Gertrauden-Krankenhaus 4
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CT Abdomen PET zum Staging []

68 Ga PET

Endosono

III. Metastase des oben beschrisbenen neurcendokrinen Tumors (NET G1) im Pankreaskopf,
gréBter Durchmesser 10 mm, allseits vollstandig entfernt, tumorfraie orale Abtragungsebene des
Duodenums mit granulozytdrer Infiltration von Muscularis mucosae und Subserosa, tumorfrele
oralwértige Abtragungsebene des DiUnndarms, tumorfrele Abtragungsebene des Ductus
choledochus mit Fibrose, regelhafte Papille, 6 tumorfreie peripankreale Lymphknoten (PPPD).

Sankt Gertrauden-Krankenhaus 4

Aber: Riicksprache erspart Zusatzaufwand

CT Abdomen Low dose CT Abdomen

Sankt Gertrauden-Krankenhaus 6

Welche Informationen benétigt der (onkologisch) titige Gastroenterologe/Onkologe?

Technische Angaben

Tracer,

‘ Benignes oder malignes Geschehen |

‘ Primarius |
Behandlung und
Therapieoptionen
‘ Staging (TMN) | proop
OP/lokal /PRRT/Bestrahlung/
Peritonealkarzinose? systemisch

Therapiekontrolle

Stable/Progress/Remission

Rezidiv

Sankt Gertrauden-Krankenhaus [

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022

PET zur Therapiekontrolle

Endosono

Histologie nach Endosono |

kheits- und mit epil g
Adenokarzinom der ren (
intraepithelialen Neoplasie entstanden (PE Fapille).

68 GA PET

auf dem Boden ainer

Histologie nach PPPD

Sankt Gertrauden-Krankenhaus 5

PET CT bei Rezidiv (3]

CT Abdomen

Beurteilung
Im Z.n. PPPD kein Hinweis auf ein Rezidiv. Keine neu auf i 1 oder ossaren
In Hohe des Abgangs der A mesenterica inferior weiterhin abgrenzbare im Verauf unscharfer abgebildete Verdichtung
rechts ventrolateral der Aorta DD narbige Veranderung, Dignitét unklar.

o - an

N Tumormarker CA 19-9 |

| FDG PET CT

<5

£ conmen o s Wene saeret werder
03.01.2022 0841 20.01.2022 1217 23.02.2022 1223 11.04 2022 08:13
fcroa @ 5338 3808 6119 13443

Sankt Gertrauden-Krankenhaus 7

Wichtig ist, dass man nicht aufhért zu fragen."
Albert Einstein

Sankt Gertrauden-Krankenhaus g
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TEIL 1: ALZHEIMER-DEMENZ

TEIL 2: UROLOGISCHE TUMOREN

TEIL 3: GASTROINTESTINALE TUMOREN

TEIL 4: ROUND TABLE: ASV -
ZWISCHEN BUROKRATIE UND CHANCE




01

03

Quo vadis PET/CT?
Impulsvortrag

PROF. DR. MED. WOLFGANG MOHNIKE

Impulsvortrag

Wolfgang Mohnike
Berlin, 18.05.2022

Geht es noch um
die grofRen Hiirden
und “nur” noch um
das ,tagliche
Brot“?

Diognostisch Therapeutisches Zentrum

Dingnostisch Therapeutisches Zentrur

§ 13 Abs. 2b AMG
(erlaubnisfreie Herstellung des
Nuklearmediziner fiir einen
bestimmten Patienten)

VS.

nur zugelassene Produkte
(z. B. 18F-FDG)

vs.

ambulante Radiopharmazie
(Modell USA)

Wird die PET-Diagnostik nur
zugelassen fir die GKV,
wenn sich aus dem Ergebnis
therapeutische
Konsequenzen ableiten
lassen?

Diognosiisch Theropeufisches Zentrum

Lineare Abhangigkeit und lineare
Unabhangigkeit

Diognostisch Therapeuisches Zenirum

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022
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05

07

Entwicklung einer Methode im Kontext
der Erstattung:

+ Wo sie nicht bezahlt wird, wird sie
nicht angewandt.

+ Wo sie nicht angewandt wird, werden
keine Erfahrungen gesammelt.

SchlieBt die ASV tatsachlich
ein oder eher aus?

TEIL 4: ROUND TABLE: ASV -
IWISCHEN BUROKRATIE UND CHANCE

M@ Wie entwickelt sich PET ohne Reimbursement?

=> US-Variante: Coverage with Evidence Development
= Deutschland: prospektive, randomisierte Studien

(%0 Asv als Vehikel zur Uberbriickung?

(%0 Welche Indikationen sind im EBM?

Lungenkarzinom
Lymphom
Kopf-Hals-Tumor

= Haufigste Tumorerkrankung der Frau: Brustkrebs?
=> Haufigste Tumorerkrankung des Mannes: Prostatakrebs?
= Gastrointestinale Tumoren?

06




WOLFGANG MOHNIKE, KONRAD MOHNIKE, MATTHIAS PROSS,
RENE PSCHOWSKI, SABINE THURK

Round-Table-Gespriich mit Publikum:
ASV — zwischen Birokratie und Chance

GESPRACHSPARTNER

Wolfgang Mohnike Konrad Mohnike Matthias Pross

FAZIT DER DISKUSSION:

Bei der ambulanten spezialfachirztlichen Versorgung (ASV) handelt es
sich um ein Versorgungsangebot fir Patienten mit z. B. Erkrankungen mit
schwerem Krankheitsverlauf, fiir das eine enge intersektorale und inter-
disziplindre Zusammenarbeit erforderlich ist. Die ASV ist mit einem verhdlt-

René Pschowski Sabine Thiirk, Moderatorin

nismdflig hohen birokratischen Aufwand verbunden, das nur schwer von
einer niedergelassenen Einrichtung bewiltigt werden kann. Im Rahmen
der ASV kann die PET/CT fiir einige noch nicht im EBM verankerte Frage-
stellungen zulasten der GKV durchgefihrt werden.

PET/CT-SYMPOSIUM — Berlin 2022 Seite 55
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18. MAI 2022

PET./

MOLECULAR
IMAGING

Wir freuen uns, Sie zu unserem 20. Berliner

PET/CT-Symposium einladen zu konnen. Am

Fir die freundliche 24. Mai 2023 erwarfen Sie wieder inferes-

Untersfiitzung sante Beitriige und angeregte Diskussionen in

danken wir- der Berlin-Brandenburgischen Akademie der
' Wissenschaften am Gendarmenmarkt.

ABX
CUrium

LIFE FORWARD

GE Healthcare Buchler GmbH & Co. KG
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GE imagination at work
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