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Highlights des URO-UPDATE 2017

K. Bretterbauer, St. Madersbacher

Am 3. und 4. Mdrz 2017 fand in Berlin und Diisseldorf das
10. ,,Uro-Update 2017 statt, das die zentralen Themen und
die wichtigsten neuen Erkenntnisse auf dem Gebiet der Urolo-
gie abdeckte. Im Rahmen einer Nachlese gaben Dr. Katharina
Bretterbauer, KH Mistelbach, und Univ.-Prof. Dr. Stephan
Madersbacher, Abteilung fiir Urologie, Kaiser-Franz-Josef-
Spital und Sigmund-Freud-Privatuniversitit Wien, einen kom-
pakten Uberblick iiber die prisentierten Daten.

®m Benigne Prostatahyperplasie (BPH) und
Lower Urinary Tract Symptoms (LUTS)

Obstruktion

Nomogramm zur nicht-invasiven Bestimmung einer Ob-
struktion: Patienten mit BPH und Obstruktion profitieren in
hoherem Ausmal} von einer transurethralen Resektion (TUR)
als Patienten ohne Obstruktion. Wie grof8 der Vorteil ist, ist
allerdings umstritten. De Nunzio et al. entwickelten ein kli-
nisches Nomogramm auf Basis von International Prostate
Symptom Score (IPSS), maximalem Harnfluss (Qmax in ml/
sec) und Restharn, mit dem die Wahrscheinlichkeit fiir eine
Obstruktion ermittelt werden kann [1]. Es zeigte sich, dass die
Symptome kaum mit dem Ausmal einer Obstruktion korre-
lieren.

Bei geringem Prostatavolumen meist keine Obstruktion:
Bei Patienten mit Miktionsbeschwerden, aber kleinem Prosta-
tavolumen (< 30 ml) sollte vor einer Operation eine Obstruk-
tion anhand einer Urodynamik verifiziert werden. Denn eine
japanische Analyse von iiber 2000 Patienten mit LUTS/BPH
ergab, dass nur 16,4 % dieser Patienten eine Obstruktion auf-
wiesen [2]. Mit weit hoherer Wahrscheinlichkeit liegen den
Miktionsbeschwerden solcher Patienten also andere Ursachen
(zum Beispiel eine Detrusoriiberaktivitit) zugrunde. Selbst
bei Patienten mit einem Prostatavolumen von 31-80 ml — und
dies ist die Mehrzahl der Patienten, die eine TURP erhalten —
bestand bei weniger als der Hilfte (41,9 %) eine Obstruktion
(Prostatavolumen > 80 ml: 83,1 %) [2].

Medikamentose Therapie

Halbiertes Blasenkarzinomrisiko unter Finasterid: In der
grof} angelegten, prospektiven US-amerikanischen Screening-
Studie PLCO mit iiber 70.000 Patienten, die iiber einen Zeit-
raum von 13 Jahren nachverfolgt worden waren, war eine Fi-
nasterid-Therapie mit einem halbierten Risiko fiir die Ent-
wicklung eines Blasenkarzinoms assoziiert [3]. Eine simple
Erkldrung fiir dieses Ergebnis wire, dass die verringerte Mi-
kroh@maturie-Rate die Detektionsrate beeinflusst. Moglicher-
weise ergibt sich dieser potenziell protektive Effekt von Fi-
nasterid aber auch aus der Tatsache, dass Androgene die Ent-
stehung des Blasenkarzinoms beeinflussen. Diese Hypothese
wird durch eine rezent publizierte, retrospektive Analyse von
japanischen Patienten mit Blasenkarzinom unterstiitzt, welche
ein halbiertes Risiko fiir ein Blasenkarzinomrezidiv unter Du-
tasterid ergab [4].

GroBe des Mittellappens bestimmt das Ansprechen auf
eine medikamentose Therapie: Das Ansprechen auf Du-
tasterid wird maf3geblich durch das Prostatavolumen und die
GroBe des Mittellappens (Intravesical Prostatic Protrusion —
IPP) bestimmt. Patienten mit IPP > 10 mm (durchschnittli-
ches Prostatavolumen 100 ml) zeigten ein deutlich schlech-
teres Ansprechen auf Dutasterid als Patienten mit einem IPP
< 10 mm (durchschnittliches Prostatavolumen 60 ml). Bei
80 % der Patienten mit einem groflen Mittellappen trat inner-
halb von zwei Jahren ein akutes Harnverhalten auf. Patien-
ten mit einem kleinen Mittellappen zeigten hingegen ein gu-
tes Ansprechen [5]. Dies sollte in der Beratung von Patienten
tiber die Aussichten einer medikamentosen Therapie bertick-
sichtigt werden.

Medikamentose Therapie bei Patienten > 75 Jahren wir-
kungslos: Eine integrierte Analyse der gepoolten Daten von
multinationalen, randomisierten klinischen Studien zeigt, dass
das Alter maBigeblichen Einfluss auf die Wirksamkeit von Ta-
dalafil bei Patienten mit LUTS/BPH hat. Bei Patienten > 75
Jahren war Tadalafil Placebo nicht iiberlegen [6]. Studien zur
Wirksamkeit medikamentodser Therapien bei dlteren Patienten
wiren dringend erforderlich.

Chirurgische Therapie

Versorgungssituation in Deutschland: Versicherungsdaten
der deutschen Gesundheitskasse AOK, bei der ein Drittel
der Deutschen versichert ist, geben einen Uberblick iiber die
chirurgische Versorgungssituation von Patienten mit LUTS in
Deutschland. Die rezente Analyse zeigt, dass der Einsatz der
chirurgischen Therapie trotz steigender Lebenserwartung seit
2008 um 20 % gesunken ist. Diese Entwicklung wird auf die
verbesserte medikamentose Therapie und eine exaktere Indi-
kationsstellung zur Operation zuriickgefiihrt. Nach wie vor
macht die TURP 80 % aller Eingriffe bei Patienten mit LUTS
aus (8 % offene Chirurgie; ca. 12 % Laserchirurgie). Die Re-
Interventionsrate nach TURP ist in Deutschland mit 8 % pro
Jahr vergleichsweise hoch. Moglicherweise liegt dies an einer
unzureichenden Patientenselektion. In Deutschland erfolgt die
Indikationsstellung fiir eine TURP héufig nur auf Basis der
Symptome, da die Kosten fiir einen Uroflow nicht iibernom-
men werden. Auffillig ist auch die lange Hospitalisierungs-
dauer (TURP: 6 Tage; Laservaporisation: 5 Tage; Laserenu-
kleation: 5 Tage; Operation: 12 Tage). Ob die offene Opera-
tion heute noch einen Stellenwert hat, ist zu diskutieren. Die
Daten aus Deutschland ergaben eine Transfusionsrate von
15 % und eine lange Hospitalisierungsdauer [7].

TURP bei Pflegeheimpatienten: Eine umfangreiche US-
amerikanische Analyse, in die iiber 2800 Patienten aus Pflege-
heimen eingeschlossen waren, knapp 60 % von ihnen iiber 80
Jahre alt, ldasst Zweifel an der Sinnhaftigkeit einer TURP bei
einem Teil diesen Personen aufkommen. Innerhalb eines Jah-
res nach TURP waren 30 % der Patienten verstorben und 95 %
der Patienten, die vor dem Eingriff mit einem Katheter ver-
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sorgt waren, bendtigten innerhalb eines Jahres nach dem Ein-
griff wieder einen Katheter [8]. Angesichts dieser Daten sollte
die Indikation fiir eine TURP bei diesen Patienten streng ge-
stellt werden.

Holmium-Laser vs. Roboter: Zwei Zentren in Belgien und
jeweils ein Zentrum in Italien und Australien verglichen die
roboterassistierte, einfache Prostatektomie bei Patienten mit
groflen Prostatavolumina mit einer Holmium-Laser-Enuklea-
tion. Die beiden Methoden brachten vergleichbare Ergebnis-
se [9].

UroLift: GemiB einem systematischen Review iiber 12 Mo-
nate kann mit UroLift eine Verbesserung des maximalen
Harnflusses um 3—4 ml/sec erzielt werden. Die durchschnittli-
che TURP-Rate innerhalb von 12 Monaten lag bei 6,9 % [10].
Das ist kein herausragendes Ergebnis. Als Argument fiir die
Methode wird ins Treffen gefiihrt, dass mit diesem Verfah-
ren eine retrograde Ejakulation verldflich vermieden werden
konne. Deshalb bietet sich diese Technik fiir Patienten an, die
einen therapieassoziierten Verlust der antegraden Ejakulation
nicht akzeptieren.

Prostataembolisation: Autoren einer Metaanalyse von 13
Studien kommen zu dem Schluss, dass die Evidenz zur Wirk-
samkeit und Sicherheit der Prostataembolisation wichst, dass
diese aber immer noch als experimentelles Verfahren betrach-
tet werden sollte [11]. Anzumerken ist, dass dieses technisch
aufwendige Verfahren eine der wenigen Methoden ist, fiir
die keine Narkose erforderlich ist. Moglicherweise hat die-
se Technik vor allem fiir Patienten die aus internen Griinden
nicht narkosetauglich sind, Zukunft.

Rezum-Methode: Erste ermutigenden Daten liegen zum Re-
zum-Verfahren vor [12], einem transurethralen Ablationsver-
fahren mit heilem Wasserdampf. Ein Vorteil der Methode ist
der sehr kurze Zeitaufwand von wenigen Minuten. Ob sich
das Verfahren durchsetzen wird, ist noch unklar.

Prostatainjektion: Das Konzept, das Prostatavolumen durch
eine lokale Injektionstherapie zu verkleinern, ist attraktiv. Alle
bisherigen Strategien waren allerdings erfolglos. Botulinum-
toxin A war in zwei randomisierten, kontrollierten Studien un-
wirksam. Alkohol ist zu toxisch und brachte schlechte Ergeb-
nisse. Die europdische Phase-III-Studie zu NX-1207 wurde
vorzeitig beendet, weil die entsprechende US-amerikanische
Phase III negativ verlief. Zu PRX302 wurden seit drei Jahren
keine neue Daten publiziert [13].

B Prostatakarzinom

2016 wurde das Update der S3-Leitlinie zur Fritherkennung,
Diagnose und Therapie der verschiedenen Stadien des Pros-
tatakarzinoms [14] publiziert. Diese von einem Panel von 80
Experten konsensuell erstellte Leitlinie ist ein ausgezeichneter
Leitfaden auf Basis des aktuellen Stands des Wissens.

Screening und Diagnostik

PSA-Screening: Der Nutzen des PSA-Screenings wurde in
der letzten Dekade von zwei grofen Studien untersucht. Die
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europdische ERSPC-Studie ergab eine Mortalititssenkung
durch das PSA-Screening, wobei das positive Ergebnis der
Gesamtstudie auf dem positiven Outcome in einigen Lin-
dern beruht [15]. Die US-amerikanische PLCO-Studie verlief
negativ [16]. Auf Basis der US-amerikanischen Daten hatte
die US-amerikanische Gesundheitsbehorde die Empfehlung
der PSA-Testung zuriickgenommen. Eine Reevaluierung der
PLCO-Studie ergab nun, dass das Ergebnis deshalb nicht aus-
sagekriftig ist, da auch bei einem sehr groBen Teil (91 %) der
Patienten der Kontrollgruppe eine PSA-Bestimmung durchge-
fiihrt worden war (= PSA-Kontamination) [17]. Nun ist abzu-
warten, ob die US-amerikanische Gesundheitsbehorde ihr ne-
gatives Statement revidieren wird. Es gibt Analysen, die zei-
gen, dass PSA-Tests seit diesem Statement der US Preventive
Services Task Force um 30 % zuriickgegangen sind. Gleich-
zeitig wurden insgesamt deutlich weniger Prostatakarzinome
entdeckt, allerdings mehr Prostatakarzinome im fortgeschrit-
tenen Stadium diagnostiziert.

In den S3-Leitlinien ist bei Ménnern > 50 Jahren mit PSA
< 1 ng/ml eine PSA-Bestimmung im Intervall von vier Jahren
empfohlen [14] (evtl. wire auch ein Intervall von acht Jahren
ausreichend). Ein solches Vorgehen wire soziodkonomisch
sehr sinnvoll und gibe Raum fiir andere Kontrollen in der uro-
logischen Praxis.

Alternative Tumormarker: Alternative Tumormarker ([-2]
proPSA, 4Kscore, CTC, olfaktorische Methoden, PCA3 und
PCa-Risiko-Kalkulatoren) gelten weiterhin als experimentell.
Es liegt eine weitere ermutigende Studie zur olfaktorischen
Detektion des Prostatakarzinoms vor, bei der ein Belgischer
Schiferhund eingesetzt wurde. Dieser Ansatz ist sehr attraktiv
und sollte weiterverfolgt werden.

Bildgebung und Biopsie: Die Ultraschalluntersuchung verliert
im Rahmen der Prostatabiopsie kontinuierlich an Bedeutung.
Der Trend geht klar hin zum Multi-Parameter-MRT. Wenn nur
bei Patienten mit PI-RADS (Prostate Imaging Reporting and
Data System) 3-5 Biopsien durchgefiihrt werden, spart dies
ein Viertel der unnétigen Biopsien ein und es werden zugleich
mehr signifikante Karzinome detektiert (PROMIS-Studie)
[18]. Derzeit sind Fusionsbiopsien geméf3 den Leitlinien der
Zweitbiopsie vorbehalten. Zukiinftig konnten sich Minner die-
ses Verfahren bereits fiir die Erstbiopsie wiinschen. Das wirft
die Frage auf, wie die Durchfiihrung dieser grolen Zahl an Fu-
sionsbiopsien in Osterreich bewiltigt werden konnte.

Inzidenz des Prostatakarzinoms im Zeitverlauf: Zwischen
1989 und 2004 stieg aufgrund der PSA-Bestimmung die Inzi-
denz des Prostatakarzinoms in Osterreich annihernd kontinu-
ierlich an, um bis zum Jahr 2014 wieder auf das urspriingliche
Niveau um 1989 abzusinken [19]. Es ist anzunehmen, dass die
Inzidenz weiter sinken wird, da zunehmend weniger Biopsien
durchgefiihrt werden.

Therapiestrategien im Vergleich

Aktive Uberwachung vs. radikale Prostatektomie vs. Ra-
diotherapie beim lokalisierten Prostatakarzinom (Pro-
tecT-Studie) [20]: Bei Minnern mit lokalem Prostatakarzi-
nom hat die Therapiestrategie (aktive Uberwachung, radikale



Aktuell

Prostatektomie, Radiotherapie) in den ersten zehn Jahren kei-
nen Einfluss auf das prostatakarzinomspezifische Uberleben.
Die prostataspezifische Mortalitiit lag bei lediglich 0,7-1,5 %.
Aktive Uberwachung war aber mit einer stirkeren Krankheits-
progression assoziiert als die radikale Prostatektomie und die
Radiotherapie. Die Nebenwirkungsrate war erwartungsgemaf
in der Gruppe mit radikaler Prostatektomie am hochsten.

Bei der Interpretation der Daten ist zu beriicksichtigen, dass
die Studiengruppe unter aktiver Uberwachung nicht den Pa-
tienten entspricht, bei denen diese Strategie heute angewendet
wird. Anzumerken ist allerdings, dass rund 50 % der Patienten
mit aktiver Uberwachung innerhalb von 5-10 Jahren eine akti-
ve Therapie wiinschen oder benotigen. Die Daten sprechen fiir
eine aktive Uberwachung bei Patienten mit niedrigem Risiko.
Active Surveillance ist die einzige Moglichkeit, die Uberthe-
rapie zu minimieren [21]. In Osterreich wird diese Strategie
nur bei rund jedem 10. Patienten angewendet, in Skandinavien
bei 80 % der Patienten.

Offene vs. roboterassistierte radikale Prostatektomie: Die
bisher einzige grofe Vergleichsstudie erbrachte keinen we-
sentlichen Unterschied im Outcome zwischen offener und
roboterassistierter radikaler Prostatektomie [22]. Die Studie
hat allerdings zahlreiche methodische Schwichen, darunter
die deutlich geringere chirurgische Expertise des robotischen
Operateurs. Zudem wurden die funktionellen Ergebnisse be-
reits nach drei Monaten evaluiert.

Fokale Therapie: Verfahren wie der hochfokussierte Ultra-
schall (High Intensity Focus Ultrasound, HIFU), Kryothera-
pie, Laserablation, photodynamische Therapie, irreversible
Elektrovaporisation (NanoKnife) und fokale Brachytherapie
gewinnen zunehmend an Bedeutung. Schliissel zum Erfolg
bleibt die verlédssliche Bildgebung. Die breiteste Datenlage
liegt zum HIFU vor. Die Ergebnisse einer rezent publizierten
Untersuchung zum HIFU sind allerdings wenig iiberzeugend.
Bei einem Dirittel der 111 Patienten, die auf Basis von Bild-
gebung und Biopsie einer Hemiablation mit HIFU unterzogen
worden waren, war die Nachbiopsie nach 12 Monaten positiv
(12 % auf der behandelten Seite, 20 % auf der unbehandelten
Seite, 6 % bilateral) [23]. Das Verfahren ist weiterhin als ex-
perimentell einzustufen, obwohl es an manchen Zentren breit
eingesetzt wird. Die anderen fokalen Therapien sind mit &hn-
lichen Problemen behaftet.

Lokaltherapie des oligometastatischen Prostatakarzinoms
[24]: Die vorliegenden Studien, meist retrospektive Verglei-
che, sind mit einem grofen Bias behaftet und ermoglichen
keine zuverlédssige Aussage. Der onkologische Wert der Lo-
kaltherapie des oligometastatischen Prostatakarzinoms bleibt
weiterhin fraglich. Das Verfahren ist mit einem erhhten Kom-
plikationsrisiko assoziiert. Eine prospektiv-randomisierte Stu-
die des Teams um Prof. Graefen, Hamburg, mit 500 Patienten
soll nun die Frage nach dem Stellenwert dieser Therapie im
Vergleich zu einer Hormontherapie definitiv beantworten.

PSMA-PET-gesteuerte Radiotherapie: Das Team um Prof.
Maurer, Miinchen, publizierte hierzu eine der groften Seri-
en mit 56 Patienten (247 Resektate, 36 % positiv) [25]. Pro-

blematisch ist, dass Operation und Bestrahlung aufgrund un-
terschiedlicher Rezidiv-Definitionen nicht vergleichbar sind.
Der onkologische Benefit des experimentellen Verfahrens
ohne nachgewiesenen Mortalitétsvorteil ist unklar. Es eignet
sich am ehesten fiir Patienten mit niedrigem PSA und mit Be-
fall nur weniger pelviner Lymphknoten.

Timing der Hormontherapie: Eine 2016 publizierte Un-
tersuchung ergab bei Patienten mit einem PSA-Anstieg nach
kurativer Therapie einen kleinen Vorteil einer sofortigen im
Vergleich zu einer verzoégerten Hormontherapie. Ein Unter-
schied im Gesamtiiberleben zeigte sich erst nach iiber fiinf
Jahren [26]. Die Studie liefert aber keine neuen Erkenntnis-
se zur heute priferierten intermittierenden Hormontherapie in
diesem Setting.

Friihe Chemohormontherapie: Patienten mit hormonsensi-
tivem, ausgedehntem (,,high volume*) metastasiertem Prosta-
takarzinom (> 5-6 metastatische Lisionen) sollte eine frithe
Chemohormontherapie angeboten werden. Sie bringt, wie die
aktualisierten Ergebnisse der CHAARTED-Studie bestitigen,
einen Uberlebensvorteil von 1,5 Jahren gegeniiber einer allei-
nigen Hormontherapie. Patienten mit niedriger Tumorlast hat-
ten hingegen keinen Benefit [27].

Weitere Neuigkeiten zum fortgeschrittenen Prostata-Ca:
Das Jahr 2016 brachte noch einige weitere interessante Er-
kenntnisse.

Die FIRSTANA-Studie erbrachte keinen Vorteil fiir Cabazita-
xel gegeniiber Docetaxel, das damit Standard bleibt.

Unter Abirateron-Therapie muss bei 25 % der Patienten mit
Kortikosteroid-induzierten Nebenwirkungen gerechnet wer-
den, schwere Nebenwirkungen sind aber selten.

Enzalutamid war in den Studien TERRAIN und STRIVE dem
Bicalutamid tiberlegen.

Die Splice-Variante AR-V7 ist gemil einer aktuellen Analy-
se moglicherweise doch kein so guter Pridiktor fiir Resistenz
gegeniiber Abirateron/Enzalutamid, wie die initiale, in NEJM
publizierte Studie, hoffen lief3.

Die Immuntherapie konnte zukiinftig auch beim Prostata-Ca
eine Rolle spielen. Wie gut Immuntherapien beim Prostata-Ca
wirken werden, ist abzuwarten. Denn das Prostatakarzinom
weist nur eine relativ geringe Immunogenitit auf. Es stellt sich
insgesamt auch die Frage nach der Finanzierung dieser sehr
teuren Therapien, vor allem in einem solidarisch finanzierten
Gesundheitssystem wie dem Osterreichischen.

® Hodentumor

Die testikuliire intraepitheliale Neoplasie (TIN) wurde in
der WHO-Tumorklassifikation 2016 umbenannt in ,,Germ
Cell Neoplasia In Situ* (GCNIS) [28].

Die microRNA 371a-3p ist ein vielversprechender Biomar-
ker fiir Keimzelltumoren [29]. Er ist deutlich sensitiver und
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spezifischer als die bisher verfiigbaren Marker fiir den Hoden-
tumor und moglicherweise auch ein valider Marker fiir das
Seminom.

Stromazelltumoren im klinischen Stadium I haben mit einer
5-Jahres-Uberlebensrate von 80-90 % eine deutlich schlech-
tere Prognose als andere Hodentumoren. Die Studienautoren
empfehlen daher bei Vorliegen folgender Malignititskriterien
eine prophylaktische retroperitoneale Lymphadenektomie:
Tumordurchmesser > 5 cm, vaskulédre oder lymphovaskulére
Invasion, > 5 Mitosen pro High-Power-Field, Nekrose im Tu-
mor, infiltrierter Schnittrand, Alter > 45 Jahre [30].

B Frihstadium-Seminom

Rezidivverhalten: Daten der skandinavischen SWENOTE-
CA-Analyse zeigen den Einfluss der Risikofaktoren Rete-tes-
tis-Invasion und Hodentumorgroe > 4 cm auf das Rezidiv-
risiko. Ohne Risikofaktor (,,lowest risk*) lag die Rezidivwahr-
scheinlichkeit bei 4 %, bei einem Risikofaktor bei 7 % und bei
1-2 Risikofaktoren bei 15,5 % [31].

Rezidivrisiko unter Surveillance: Eine Analyse aus Deutsch-
land ergab bei Patienten unter Surveillance ein Gesamtrezidiv-
risiko von 8,2 %, das durch 1x Carboplatin auf 5 % und durch
2x Carboplatin auf 1,5 % reduziert werden konnte [32]. Bei
Patienten mit Seminom Stadium I wird unabhéngig von Pro-
gnosefaktoren eine Uberwachungsstrategie empfohlen, da die
Gesamtrezidivrate < 10 % liegt. Eine einmalige Carboplatin-
Therapie ist moglich, es sollte aber die relevante Toxizitét von
Carboplatin bedacht werden.

Tumornachsorge: Auf Basis einer Analyse des Memorial
Sloan Kettering Cancer Center mit > 900 Patienten mit MT-
GCT (Metastatic Testicular Germ Cell Tumor) kann die Nach-
sorge bei Patienten mit einem Nicht-Seminom nach 2 Jahren
und bei Patienten mit einem Seminom nach 3 Jahren beendet
werden. Nur in seltenen Fillen sind Untersuchungen nach 5
Jahren indiziert [33].

B Peniskarzinom

Vorteil einer zentralisierten Versorgung: Die EUROCARE-
5-Studie ergab anhand der Analyse von 36 européischen Krebs-
registern deutliche nationale Unterschiede in der 5-Jahres-
Mortalitiit des Peniskarzinoms. In Osterreich sind 66,5 % der
Patienten mit Peniskarzinom nach fiinf Jahren noch am Leben
(Gesamteuropa 68,4 %). Deutlich héher ist die Uberlebensrate
in Landern mit zentralisierten Versorgungssystemen wie Hol-
land, England und Norwegen (75-82 %) [34]. Das spricht fiir
die Diagnostik und Therapie in spezialisierten Zentren.

B Urothelkarzinom

Senkung des Rezidivrisikos mit BCG: Eine aktuelle Stu-
die untermauert die Effektivitit von BCG (Bacillus Calmette-
Guérin) beim Urothelkarzinom. Bei Patienten mit hiufig re-
zidivierenden pTa/pT1-Tumoren konnte das Rezidivrisiko
durch eine perioperative Chemotherapie-Friihinstillation plus
BCG-Induktionstherapie plus Erhaltungstherapie mit BCG
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1x/Monat fiir ein Jahr im Vergleich zu einer Therapie mit Epi-
rubicin plus Interferon deutlich gesenkt werden (FinnBladder-
6-Studie) [35].

Alternative Applikationsformen: Es ist ein Trend hin zur
,Elektromotive Drug Administration” (EMDA) zu verzeich-
nen. EMDA beruht auf dem Prinzip der Elektroosmose und
der Tontophorese und soll den Transport von Mitomycin C
(MMC) in das Urothel verbessern. Ein weiteres Verfahren ist
die Anwendung von Hyperthermie, die mit speziellen erhitz-
baren Kathetern erzeugt wird. Damit soll die Chemotherapie
besser resorbiert werden. Kontrollierte Studien zu diesen neu-
en Applikationsformen fehlen noch.

Vorteil der Ileum-Neoblase: Ein groBer Review zeigt vor al-
lem bei jungen, fitten Patienten einen gewissen Vorteil der Ile-
um-Neoblase im Vergleich zu inkontinenten Harnableitun-
gen hinsichtlich der Lebensqualitit nach radikaler Zystekto-
mie [36].

Offene radikale Zystektomie bleibt Standard: Die roboter-
assistierte radikale Zystektomie scheint zwar ein vergleichba-
res Therapieergebnis zu bringen wie die offene radikale Zys-
tektomie, hat aber den Nachteil einer lingeren Operationsdau-
er sowie hoherer Kosten und der Zusatznutzen ist fraglich.
Lediglich der Blutverlust ist bei roboterassistierter radikaler
Zystektomie etwas geringer.

Immuntherapie als neuer Therapiestandard: Die Check-
point-Inhibitor-Therapie ist wahrscheinlich der neue Standard
in der Zweitlinientherapie des metastasierten Urothelkarzi-
noms. Nach Platin-Chemotherapie verldngerte Pembrolizumab
das Gesamtiiberleben um 10,3 Monate im Vergleich zu 7.4
Monaten unter Chemotherapie (p = 0,0022). Pembrolizumab
war nebenwirkungsédrmer als die Chemotherapie [37]. Die Zu-
lassung von Pembrolizumab wird noch fiir 2017 erwartet.

Es liegen mittlerweile auch Ergebnisse einer Phase-II-Studie
zu Atezolizumab in der Erstlinientherapie des metastasierten
Urothelkarzinoms vor. Analysiert wurden die Daten der Pa-
tienten der IMvigor210-Kohorte, die fiir eine Cisplatin-Thera-
pie nicht geeignet waren. Das mediane Gesamtiiberleben be-
trug fiir die Gesamtkohorte 15,9 Monate [38]. Mit dem Gold-
standard Gemcitabin/Cisplatin wurde ein Gesamtiiberleben
von 14 Monaten erreicht [39]. Atezolizumab wurde zur Zulas-
sung in der Erstlinientherapie von Patienten mit metastasier-
tem Urothelkarzinom, die fiir eine Cisplatin-Therapie nicht
geeignet sind, bei der FDA eingereicht.

B Nierenzellkarzinom

CEUS vs. CT: Der kontrastmittelunterstiitzte Ultraschall
(Contrast-enhanced Ultrasonography — CEUS) erwies sich der
kontrastmittelunterstiitzten Computertomografie (CT) hin-
sichtlich der Dignititsbewertung komplizierter Zysten als zu-
mindest gleichwertig [40].

Prognose des papilliiren Nierenzellkarzinoms: Eine rezent
publizierte Analyse ldsst darauf schlieen, dass nicht die Cha-
rakterisierung des papilldren Nierenzellkarzinoms (Typ 1 oder
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Typ 2), sondern nur die lokale Tumorausdehnung mit der kli-
nischen Prognose korreliert [41].

EAU-Guidelines 2016 zur Zweitlinientherapie: Die Emp-
fehlungen der EAU zur Zweitlinientherapie des metastasier-
ten Nierenzellkarzinoms haben sich auf Basis von zwei Studi-
en gedndert. Einerseits wurde gezeigt, dass Nivolumab in der
Zweitlinie das Gesamtiiberleben im Vergleich zu Everolimus
verldngert (median 25,0 Monate vs. 19,6 Monate) [42]. Ande-
rerseits erwies sich Cabozantinib Everolimus in der Zweitli-
nie als iiberlegen (medianes OS 21,4 Monate vs. 16,5 Monate)
[43]. Die EAU empfiehlt nun in der Zweitlinie mit Cabozan-
tinib und Nivolumab primidr Medikamente, die das OS ver-
langern. Substanzen wie Axitinib, Everolimus und Sorafenib,
die lediglich das progressionsfreie Uberleben verlingern, sind
nun zweite Wahl [44].

Lenvatinib plus Everolimus: Fiir die Kombination aus Len-
vatinib plus Everolimus wurde das bisher langste beobachte-
te PFS von 14,6 Monaten gezeigt. Dies fiihrte zur FDA-Zu-
lassung. Diese Ergebnisse wurden in einer aktuellen Studie
bestitigt, die ein PFS von 12,8 Monaten ergab [45]. Das Ge-
samtiiberleben wurde durch die Kombinationstherapie nicht
verldngert.

Nicht-klarzelliges metastasiertes Nierenzellkarzinom: Hier
ist die Studienlage sehr kontrovers. Der ASPEN-Trial lief3
noch darauf schlieBen, dass Patienten mit hohem Risiko und
chromophobem Karzinom von einem mTOR-Inhibitor profi-
tieren wiirden [46]. Im ESPN-Trial schnitten mTOR-Inhibitor
und Tyrosinkinaseinhibitor (TKI) gleich gut ab [47]. Eine Me-
taanalyse ergab einen klinisch nicht signifikanten Trend zu-
gunsten der TKI [48]. Die optimale Therapiestrategie ist un-
klar und es besteht Bedarf an effektiven Optionen.

Adjuvante Therapie: Eine adjuvante TKI-Therapie nach Ne-
phrektomie aufgrund eines nicht-metastasierten Nierenzell-
karzinoms wird von der EAU derzeit nicht empfohlen [49].
Weder die ASSURE-Studie noch die S-TRAC-Studie erga-
ben einen signifikanten Vorteil einer adjuvanten TKI-Thera-
pie [50, 51].

B Andrologie

Die Induratio penis plastica diirfte mit einer Pridvalenz von
8-15 % etwas hiufiger sein als bisher angenommen [52]. Die
von der FDA zur Therapie der Induratio penis plastica zuge-
lassene Clostridium-Kollagenase wurde aufgrund einer hohen
Rate von Schwellkorperrupturen (34 %) vom Markt genom-
men [53].

Eine Vasektomie erhoht das Prostata-Ca-Risiko nicht [54].

Eine Testosteronersatztherapie verringert die Mortalitit, das
Prostata-Ca-Risiko sowie den Schweregrad eines entstehen-
den Prostatakarzinoms und ist auch beim kurativ behandelten
Prostata-Ca sicher [55, 56].

Eine Varikozele Grad 3 hat einen negativen Effekt auf Samen-
qualitit und Spermienkonzentration. In einer multinationalen

europdischen Studie wiesen knapp 16 % der rund 7000 jungen,
gesunden Ménner eine Varikozele 3. Grades auf. Bei ihnen war
die Spermienkonzentration um > 50 % vermindert [57].

Diclofenac ist gegen Schmerzen bei Urolithiasis sehr wirk-
sam. Bei 68 % der Patienten konnte innerhalb von 30 Minu-
ten eine Schmerzreduktion erzielt werden (Paracetamol 66 %;
Morphin 61 %). Unter Diclofenac war auch am seltensten
eine Rescue-Therapie erforderlich (12 % vs. 20 % vs. 23 %).
Patienten mit Niereninsuffizienz waren von dieser Studie aus-
geschlossen [58].

® Kinderurologie

Hodenhochstand: Die EAU empfiehlt in ihren aktuellen Leit-
linien, die Therapie des Hodenhochstands innerhalb von 12
Monaten abzuschlieen [59].

Nierenbeckenplastik (NBP): Bei 112 Kindern mit Hydrone-
phrose und einer relativen Nierenfunktion < 20 % brachte eine
NBP eine nachhaltige Verbesserung der Nierenfunktion (Fol-
low-up 4,5 Jahre). Die Autoren sprechen sich dafiir aus, eine
Nephrektomie erst bei einer relativen Nierenfunktion < 5 %
zu erwégen [60].

Sexuell iibertraghbare Erkrankungen (STI): Durch die zu-
nehmende Schamhaarentfernung bei Frauen und Minnern
steigt die STI-Inzidenz, allen voran die Inzidenz von Mol-
luscum contagiosum. Die Inzidenz von Schamhaarldusen
sinkt, so das Ergebnis einer US-amerikanischen Studie [61].

B Infektionen

Neue Sepsis-Definition: Die nun aktualisierte Definition
der Sepsis korrigiert das vorherige irrefiihrende Modell, das
implizierte, dass eine Sepsis immer zu einer schweren Sep-
sis und zu einem septischen Schock fiihrt. Als Bedside-Test
bzw. als Test fiir ambulante Patienten wurde der sogenann-
te Quick-SOFA-Score (Sequential Organ Failure Assessment
Score) entwickelt. Er umfasst die Kriterien erhohte Atemfre-
quenz > 22/min, verdnderter mentaler Zustand und systoli-
scher Blutdruck < 100 mmHg. Sind mindestens zwei dieser
Kriterien erfiillt, ist dies ein Hinweis auf eine Sepsis [62]. Ein
Problem der neuen Sepsis-Definition ist die geringe Sensitivi-
tdt des Scores in der Frithphase der Sepsis, wodurch manche
Patienten nicht rechtzeitig erkannt werden.

Neue Antibiotika: Bei kompliziertem Harnwegsinfekt wurde
eine geringe Uberlegenheit von Ceftazidim/Avibactam gegen-
tiber Doripenem gezeigt. Die Kombination kénnte auch ange-
sichts der guten Sicherheit und Vertréiglichkeit eine Alternati-
ve darstellen [63].
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