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Therapie mit Sunitinib bei Spatrezidiv
und Einzelniere

N. Leonhartsberger, R. Peschel, H. Steiner

B Kasuistik

Eine 63-jdhrige Patientin mit rechtsseitigem Nierentumor bei
Nierenagenesie links wurde uns 2001 vorgestellt. Die adipose
Patientin mit hohem BMI (130 kg bei 165 cm) prisentierte
sich in beschwerdefreiem Zustand, der Tumor wurde bei einer
Routineuntersuchung entdeckt.

An zusitzlichen Erkrankungen bestand eine (medikamentds
eingestellte) arterielle Hypertonie sowie gewichtsbedingte,
rezidivierende Knieschmerzen rechts. Im Jahre 1978 wurde
sie an der Schilddriise operiert. In der Computertomographie
zeigte sich ein exophytischer, 5 cm grofler Knoten im unteren
Drittel der rechten Niere. Ansonsten zeigte sich kein weiterer
Organbefall.

Der Nierentumor wurde zunichst im November 2001 durch
eine offene Nierenteilresektion problemlos und vollstindig
entfernt. Die histologische Aufarbeitung ergab ein klar-
zelliges Nierenzellkarzinom pT, N M, R, Fuhrmann-Stadi-
um Grad II. Aufgrund des giinstigen Befundes wurde keine
weitere Therapie veranlasst, die Patientin wurde alle 6 Mona-
te mittels CT bzw. Thoraxréntgen und Abdomensonographie
im Wechsel ambulant kontrolliert.

Im Kontroll-CT vom Juni 2006 konnten bei der beschwerde-
freien Patientin 2 neu aufgetretene Raumforderungen an der
Lunge identifiziert werden: ein Rundherd im anterioren OL-
Segment links (3,9 x 1,7 cm) (Abb. 1a), sowie eine pleura-
stindige Raumforderung von 2,2 x 1,2 cm auf Hohe des
posterioren rechten OL-Segments (Abb. 1b). Da von radiolo-
gischer Seite ein Mesotheliom nicht ausgeschlossen werden
konnte, entschied man sich dazu, bei giinstiger Lage der
pleurastindigen Raumforderung, diese CT-gezielt zu punk-
tieren. Die Histologie ergab eine Metastase des klarzelligen
Nierenzellkarzinoms.

Somit bestand die Indikation einer weiterfiihrenden Therapie.
Zum Diagnosezeitpunkt der Metastasen war Sunitinib in
Europa noch nicht zugelassen, jedoch konnte die Patientin im
Rahmen des Expanded Access Trial der Firma Pfizer (4564
inkludierte Patienten aus 52 Landern zwischen Juni 2005 und
Dezember 2007) nach entsprechender Aufklirung sowie Ein-
willigung eingeschlossen werden. Die Laborwerte inklusive
Schilddriise waren zu diesem Zeitpunkt unauffillig, ebenso
bestand von kardiologischer und nephrologischer Seite kein
Einwand gegen die Gabe eines Tyrosinkinase-Inhibitors. Die
Patientin befand sich in einem guten Allgemeinzustand bei re-
lativer korperlicher Beeintriachtigung durch ihr hohes Ge-
wicht (ECOG Status 0). Die GFR befand sich bei knapp 55
ml/min, bei leicht erh6htem Kreatinin. Nach Ausschluss mog-
licher Kontraindikationen konnte im August 2006 mit der tig-
lichen Gabe von Sunitinib in der Dosierung von 50 mg in 6-
wochigen Zyklen (4 Wochen Therapie, 2 Woche Pause) be-
gonnen werden. Die Patientin wurde instruiert, tiglich die
Hiénde und Fiile mit einer fetthaltigen Salbe zu behandeln,
sowie die RR-Werte, Appetit, Stuhlgang, Gewicht, Haut-
verdnderungen oder sonstige Auffilligkeiten zu protokollie-
ren.

Die erste Kontrolle nach 2 Wochen zeigte eine Verschlechte-
rung der RR-Werte, zusitzlich klagte die Patientin iiber starke
Geschmacksstorungen und Stomatitis, die diese subjektiv
sehr beeintrichtigten. Der Patientin wurde von HNO-érztli-
cher Seite eine lindernde Mundspiilung mit Salbeiextrakt so-
wie Lutschtabletten verschrieben. Bemerkenswerterweise
zeigte sich kein Hand-Fu3-Syndrom. Die Laborwerte waren
weitgehend unauffillig. Bei der nidchsten Kontrolle im Ab-
stand von 2 Wochen zeigte sich eine geringe subjektive Bes-
serung der Stomatitis, die Patientin litt jedoch sehr unter den
Geschmacksstorungen und Zungenbrennen (Grad-2-Neben-
wirkung). Zudem verschlechterten sich die mehrmals téglich
protokollierten RR-Werte. Bei leicht ausgeprigter Leukopenie

Abbildung 1a, b: Ausgangsbefund Juni 2006
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Abbildung 3: Nebennieren-Metastase links

und sonst unauffilligem Labor wurde die Medikation dem
dringenden Wunsch der Patientin entsprechend auf 37,5 mg
tiaglich reduziert. In den weiteren 4-wochigen Kontrollen
konnten so die belastenden Nebenwirkungen auf ein ertrigli-
ches Niveau reduziert werden: Die Patientin klagte immer
wieder iliber zeitweise auftretende, unterschiedlich starke
Geschmacksstérungen, Stomatitis, Diarrhé und raue Finger.
Diese Grad-1-Nebenwirkungen bildeten sich jedoch in der 2-
wochigen Pause immer zuriick. Die antihypertensive Thera-
pie musste mehrmals von internistischer Seite optimiert wer-
den. Weiters fiel eine rezidivierende Leukopenie (Grad 1) auf.
Unter 37,5 mg konnte die Therapie jedoch problemlos fortge-
setzt werden. In den CT-Kontrollen, welche jeweils nach 3
Zyklen angesetzt wurden, zeigte sich durchgehend eine stabi-
le Erkrankung. Die Schilddriisenmedikation musste nie adap-
tiert werden. Die Patientin lehnte mehrmals ab, die Dosierung
wieder zu steigern. Wihrend der Behandlung zeigten sich
Schwankungen der GFR zwischen 40 und 55 ml/min, bei rela-
tiv konstantem Kreatinin.

Beim Kontroll-CT im September 2008 (nach 2 Jahren durch-

gehender Therapie) zeigte sich erfreulicherweise eine kom-
plette Remission, die Lungenherde waren allesamt verschwun-
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den (Abb. 2a, b). Der Befund wurde mit der Patientin bespro-
chen, und man entschied sich, die Therapie mit Sutent
37,5 mg bei zufrieden stellender Vertriglichkeit fortzusetzen.
Die weiteren ambulanten Kontrollen verliefen erfreulich und
ohne grobere Auffilligkeiten.

SchlieBlich zeigte sich im CT vom Juli 2009 erneut eine
metastasenverdichtige Lésion (2,9 x 2 cm), diesmal im Be-
reich der linken Nebenniere (Abb. 3). Man entschied sich, die-
se laparoskopisch zu entfernen. Der Eingriff erfolgte kompli-
kationslos, der histologische Befund bestitigte die Verdachts-
diagnose einer Metastase und somit einer Progression. Vier
Wochen postoperativ wurde die Patientin folgerichtig seitens
ihrer onkologischen Therapie umgestellt.

Zusammenfassung

Das Auftreten eines Rezidivs nach 5 Jahren bei einem T1-Tu-
mor mit R -Resektion sowie die mogliche Dynamik des
Nierenzellkarzinoms unter Therapie zeigen die Notwendig-
keit einer langen, regelmiBigen Nachkontrolle mit entspre-
chender Bildgebung. Verglichen mit anderen Patienten des
Expanded Access Trial zeigte unsere Patientin zunéchst ein
sehr gutes Ansprechen auf Sunitinib, sie konnte sehr lange
erfolgreich behandelt werden. Das mediane PFS in der
Expanded Access Studie betrdgt 10,9 Monate bzw. 14,6 Mo-
nate in der ,,good prognosis group” nach MSKCC. Unsere
Patientin zeigte erst nach 35 Monaten eine Progression. Be-
merkenswerterweise konnte nach 25 Monaten voriibergehend
eine komplette Remission erreicht werden. Die leicht einge-
schrinkte Nierenfunktion verschlechterte sich nicht und stell-
te kein Therapiehindernis dar. Die Patientin konnte in der re-
duzierten Dosis ihren tdglichen Aktivititen nachgehen und
fiihlte sich in ihrer Lebensqualitédt kaum eingeschrénkt.
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