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Highlights 2009:
Urothelkarzinom des oberen Harntrakts

M. Remzi

Urothelkarzinome des oberen Harntrakts
(UKdOH) sind selten. 10 % aller rena-
len Tumoren sowie 5 % aller Urothel-
karzinome sind UKdOH. 20–55 % der
behandelten Patienten mit UKdOH bil-
den Metastasen und sterben schließlich
daran. Allgemein sind UKdOH 2–3 ×
häufiger bei Männern als bei Frauen.

Auf den diesjährigen Kongressen der
EAU, AUA und ASCO wurden folgen-
de offene Punkte behandelt:
(a) Prognostische Faktoren für das UKdOH
(b) Laparoskopische und offene Ne-

phroureterektomie (NU)
(c) Prävention von Blasenkarzinomen

nach NU
(d) Rolle der Lymphadenektomie im Rah-

men der NU
(e) „Outcome“ des UKdOH
(f) Vorschlag für eine Subklassifikation

des pT3-Stadiums
(g) Rolle der adjuvanten Chemotherapie

Vor der Besprechung der einzelnen Stu-
dien wird eine kurze Zusammenfassung
des Bekannten präsentiert, wobei hier
keine vollständige Literatur angegeben
wird.

(a) Die am besten untersuchten prog-
nostischen Faktoren sind das Tumorsta-
dium und der Grad [1, 2]. Neben diesen
Faktoren wurden andere Faktoren be-
schrieben: vaskuläre Invasion [1], lymph-
vaskuläre Invasion [2, 3], extensive
Tumornekrose [4], infiltratives Tumor-
wachstum [5], solide Tumorarchitektur
[6], Multifokalität [7], gleichzeitig be-
stehendes Carcinoma in-situ [2], C-re-
aktives Protein [8].

Ein umstrittener prognostischer Faktor
ist die Tumorlokalisation (Harnleiter vs.
Nierenbecken). In einigen kleinen uni-
zentrischen Studien wurde gezeigt, dass
Harnleitertumore eine schlechtere Prog-
nose haben [9–11]. In neueren Studien
war die Tumorlokalisation kein prog-
nostischer Marker [12].

Auf der EAU (Abtract 120) untersuchte
die BAUS-Section des Oncology Uro-
logical Cancer Observatory Project an-

hand von 888 Patienten mit einem
UKdOH prognostische Faktoren. Es
konnte gezeigt werden, dass das Alter,
aber nicht die Tumorlokalisation ein
prognostischer Marker war.

Von der Upper Tract Urothelial Cancer
Collaboration (UTUCC) wurde gefor-
dert (Abstract 190 AUA), dass der pa-
thologische Bericht nach einer NU ei-
nes UKdOH neben dem pathologischen
Stadium und Grad auch die Tumor-
architektur (papillär vs. solide) enthält.
Diese 3 Faktoren waren die wichtigsten
prognostischen Faktoren.

(b) Studien, die die laparoskopische NU
mit der offenen NU verglichen, kamen
bisher immer zu dem Ergebnis, dass die
onkologischen Ergebnisse mit denen
der offenen NU bei geringerer Morbidi-
tät vergleichbar sind [13–15].

Eine prospektiv randomisierte Studie,
die mittlerweile auch online im „Eur Urol“
publiziert wurde [16], zeigte ein signifi-
kant schlechteres Ergebnis bei pT3-
UKdOH für die laparoskopische NU in
Bezug auf das onkologische Ergebnis.
Es handelt sich um eine sehr kleine Stu-
die mit insgesamt 80 Patienten, in den
beiden Gruppen mit einem pT3-UKdOH
befanden sich nur 13 bzw. 12 Patienten.
Der Nachbeobachtungszeitraum betrug
44 Monate. Des Weiteren gilt es auch zu
beachten, dass die laparoskopische NU
komplett laparoskopisch, d. h. auch das
Management des distalen Harnleiters
und die Blasenmanschette rein laparo-
skopisch durchgeführt wurden.

(c) Vom nicht-muskelinvasiven Blasen-
karzinom wissen wir, dass eine einmali-
ge intravesikale Chemotherapie, z. B.
mit Mitomycin C, die Rezidivwahr-
scheinlichkeit senken kann [17].

In einer multizentrischen randomisier-
ten Studie in England wurden 284 Pati-
enten in 46 Zentren (pro Zentrum 1–21
Patienten) nach NU am Tag der Kathe-
terentfernung mit einer intravesikalen
Installation von Mitomycin C 40 mg für
eine Stunde behandelt. Die Vergleichs-

gruppe erhielt kein Mitomycin C. Es
wurden Zystoskopie-Kontrollen nach 3,
6 und 12 Monaten durchgeführt. Der
primäre Endpunkt war das Blasenkar-
zinom nach einem Jahr. In der Mitomy-
cin-Gruppe fanden sich signifikant we-
niger Blasenkarzinome (17/122) vs. 26/
123 (p = 0,05). Die „Number needed to
treat“ betrug 10.

(d) Die Rolle der Lymphadenektomie
(LA) im Rahmen der NU ist unklar. N+
ist ein negativer prognostischer Marker.
Ob überhaupt und in welchem Maße
eine Lymphadenektomie durchgeführt
werden muss, wird diskutiert. Vom Bla-
senkarzinom ist bekannt, dass die An-
zahl der entfernten LA mit dem „Out-
come“ korreliert [18].

In einer Studie (Abstract 341 AUA), die
mittlerweile im „Eur Urol“ publiziert
wurde [19] zeigte sich, dass nach einem
medianen Follow-up von 4 Jahren das
tumorspezifische Überleben von pN0-
Patienten von der Anzahl der entfernten
Lymphknoten abhängt. Als Cut-off wur-
den 8 Lymphknoten identifiziert.

Zu demselben Ergebnis kam auch eine
japanische Arbeitsgruppe (Abstract
372 AUA). Auch hier war die Prognose
von Patienten mit einem pN0-Stadium
und > 8 entfernten Lymphknoten bes-
ser, als die der mit < 8 Lymphknoten.

(e) Das 5/10-Jahre tumorspezifische
Überleben nach NU ist aus Tabelle 1 er-
sichtlich [2].

Tabelle 1: Das 5/10-Jahre tumorspezi-
fische Überleben

5 J Tu-spez. 10 J Tu-spez.
Überleben Überleben

(%) (%)

pT1 91,0 ± 1,9 85.4 ± 3,2
pT2 74,7 ± 3,2 70,1 ± 3,8
pT3 54,0 ± 2,8 45,4 ± 3,6
pT4 12,2 ± 5,8 6,1 ± 5,2
Low grade 88,3 ± 1,6 84,8 ± 2,0
High grade 57,2 ± 1,9 51,9 ± 2,5
NX/0 77,3 ± 1,4 71,3 ± 1,0
N+ 35,3 ± 4,7 31,9 ± 4,8

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.
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Eine kanadische Studie (Abstract 365
AUA) zeigte anhand von 680 Patienten
mit einem UKdOH, dass das 5-Jahre
Gesamtüberleben nur 52,6 % beträgt.
Ca. 70 % wurden mittels radikaler NU
behandelt, 9,4 % mittels Nephrektomie,
18 % mittels Ureterektomie. Nur bei
1 % wurde eine partielle Resektion
durchgeführt und nur bei ca. 20 % wurde
eine Lymphadenektomie durchgeführt.

(f) Bereits Langner et al. [1] konnten
zeigen, dass eine mikroskopische Inva-
sion in das peripelvine Fett beim Nieren-
beckentumor eine deutlich bessere Prog-
nose erzielt als eine makroskopische In-
vasion (5-Jahre metastasenfreies Über-
leben 92 % vs. 8 %).

Die Subklassifikation der UTUCC von
266 Patienten (31 %) mit einem pT3-
Nierenbeckentumor in ein pT3a (mikro-
skopische Invasion) im Vergleich pT3b
(makroskopische Invasion) ergab ein
10-Jahre tumorspezifisches Überleben
von 60 % vs. 39 % (p = 0,002). Die Au-
toren schlossen daraus, dass diese Un-
terscheidung in eine neue TNM-Klassi-
fikation aufgenommen werden sollte.

(g) Die Identifizierung von Patienten,
die von einer neo- und/oder adjuvanten
Chemotherapie profitieren, ist ungelöst.
Weiterhin ist unklar, ob eine adjuvante
Chemotherapie bei High-Risk-Patienten
einen Vorteil bringt. Bisher gab es hierzu
nur wenige, kleine Studien.

Eine bereits publizierte Studie [20] aus
der UTUCC (Abstract 5075 ASCO)
zeigte, dass eine adjuvante Chemothe-
rapie nur selten durchgeführt wird. Im
Rahmen dieser Studie brachte die
adjuvante Chemotherapie auch bei High-
Risk-Patienten keinen signifikanten Vor-
teil.
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