Editorial

,Checkpointinhibitoren kbnnen Komplettremissionen in bisher
unerreichter Zahl erzielen. Und Remissionen kénnen von bislang
ebenso unerreichter Dauer sein.”

Prof. Dr. med. Christian Doehn
Urologikum Liibeck

Was sind eigentlich Checkpoints?

(CPI) zur Behandlung uroonkologischer Er-

krankungen da. Und wie sie da sind! Thre Ein-
fithrung war eine weitere Revolution in der System-
therapie von Tumorerkrankungen. Aber halt - was
sind eigentlich diese Checkpoints?

Checkpoints kontrollieren die Interaktion von Zel-
len - innerhalb des Immunsystems steuern sie so die
Aktivierung oder Inhibierung einer Immunantwort.
Derzeit arbeiten wir mit Antikorpern gegen die
Checkpoints PD-1 (,,programmed cell death protein
1), PD-L1 (,PD-1 ligand 1%) und CTLA-4 (,,cytoto-
xic T-lymphocyte-associated protein 4“). Die Achse
PD-1/PD-L1 bremst die Erkennung von Tumorzellen
durch bestimmte T-Zellen und ist ein Weg fiir die
Tumorzelle, sich der Erkennung durch das Immun-
system zu entziehen (,,tumor escape®). CPI - in die-
sem Fall Antikorper gegen PD-1 oder PD-L1 - kén-
nen diese Bremse 16sen und schon legen die T-Zellen
los. Dafiir miissen CPI intravends in mehrwdchigen
Abstinden gegeben werden — Antikdrper eben. Seit
der Zulassung des ersten CPI in der Uroonkologie
(Nivolumab zur Zweitlinientherapie des metastasier-
ten Nierenzellkarzinoms) sind insgesamt je vier CPI
fiir das Nierenzellkarzinom und das Urothelkarzi-
nom zugelassen worden. Prostatakarzinom, Hoden-
tumor und Peniskarzinom sind noch nicht so weit.

Dabei ist es so gelaufen, wie es bei neuen Medika-
menten eben oft lauft: Die ersten Phase-II-/III-Studi-
en wurden bevorzugt in den hinteren Therapielinien
vorgenommen, bei Erfolg geht es weiter nach vorne.
Gern werden dann auch Kombinationen probiert
und parallel sowieso die Adjuvanz/Neoadjuvanz. Zu-
dem wird beim Urothelkarzinom mit dem nicht
muskelinvasiven Tumor in einem Stadium ,,gewil-
dert®, das eigentlich dauerhaft fiir die endoskopische
Therapie mit anschliefSender intravesikaler Metaphy-
laxe gebucht schien.

Einige Erkenntnisse aus den Erfolgen einer CPI-
Therapie des Urothel- oder Nierenzellkarzinoms sind
tatsdchlich neu: CPI kénnen Komplettremissionen
in bisher unerreichter Zahl erzielen. Und Remis-

S eit fiinf Jahren sind die Checkpointinhibitoren
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sionen konnen von bislang ebenso unerreichter
Dauer sein. Es sind durchschnittlich zwei Jahre (!)
und das selbst nach Absetzen der Therapie.

In dieser Ausgabe von URO-NEWS werden zen-
trale Fragen rund um eine Therapie mit CPI beant-
wortet. Dazu gehort das laborchemische und radio-
logische Monitoring einer Therapie mit CPI. Oder
mit anderen Worten: Wann soll ich welche Unter-
suchung machen und welche Konsequenz hat das
Ergebnis dieser Untersuchung?

Neben der Wirkung gegen Tumorzellen kann es
bei der Therapie mit CPI aber auch zu immun-
vermittelten Nebenwirkungen kommen. Sie sind
haufiger schwierig zu erkennen, oft leicht zu behan-
deln und selten dramatisch im Verlauf. Und so
schwer ist das gar nicht mit der Kortisonbehandlung
und anschlieBendem Ausschleichen. Hier geht es da-
rum, Prinzipien zu verstehen, im richtigen Moment
das ,,Lehrbuch der Nebenwirkungen® aufzuschlagen
und auch interdisziplinir zu werden.

Kombinationstherapien unter Verwendung von
CPI - das Thema unseres CME-Beitrags - sind
gerade ,,in. Das liegt auch daran, dass sich die CPI
ziemlich gut als Kombinationspartner eignen. Beim
Nierenzellkarzinom ist diese Vorgehensweise bereits
Standard, beim Urothelkarzinom stehen wir viel-
leicht kurz davor.

Die wirtschaftliche Betrachtung der Systemthera-
pie uroonkologischer Erkrankungen ist eigentlich
ein eigenstindiges Thema. Im vorliegenden Beitrag
werden die verschiedenen Abrechnungsmoglich-
keiten der Therapie mit CPI dargestellt. Das tiefer
liegende Problem ist allerdings, dass viele Leistungen
der Onkologie-Vereinbarung schlichtweg schlecht
verhandelt sind - gemeint ist, schlecht fiir den Leis-
tungserbringer. Die Losung liegt somit klar auf der
Hand: besseres Verhandeln!

Viel Spafl beim Lesen, Verstehen und Anwenden!
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