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Rationale medikamentöse 
Tumortherapie

Die systemische Therapie urologischer 
Tumorerkrankungen hat in den letzten 
5–6 Jahren erfreulicherweise eine un-
erhört rasante Entwicklung genommen, 
die wir aus den vergangenen drei Deka-
den nicht in dieser Weise kennen. Die ak-
tuellen Möglichkeiten erinnern in ihrer 
Bedeutung an die Revolution der Thera-
pie von malignen Hodentumoren durch 
die Einführung der Cisplatin-haltigen 
Chemotherapie durch Lawrence Einhorn 
Ende der 1970er Jahre. Dennoch dürfen 
wir nicht übermütig werden, wenn wir 
die Erfolge der neu verfügbaren Substan-
zen preisen und die uns anvertrauten Pa-
tienten über die bestmöglichen medika-
mentösen Strategien beraten.

Ganz im Gegenteil bedarf die aktuel-
le Entwicklung einer kritischen Wertung 
und Standortbestimmung, um die Zu-
kunft der medikamentösen Tumorthera-
pie in der Urologie zu festigen. Dazu ge-
hört neben der Betrachtung der Wirksam-
keit einer neuen Therapie in Bezug auf 
eine Verlangsamung der Tumorprogres-
sion und potentiellen Verlängerung des 
Überlebens insbesondere das für den Pa-
tienten bedeutsame Nebenwirkungsprofil 
und der Einfluss auf die gesundheitsbezo-
gene Lebensqualität. Nicht zuletzt müssen 
wir als onkologisch verantwortliche Ärz-
te neben dem klinischen Nutzen für den 
Patienten die damit verbundenen medizi-
nischen und ökonomischen Belastungen 
im Auge behalten. Den onkologisch täti-
gen Urologen kommt hier eine besonde-
re Bedeutung zu, da wir als Organonkolo-
gen nicht nur ein Advokat für die System-
therapie sind, sondern in gleichem Maße 
andere Optionen wie chirurgische Inter-
ventionen oder radioonkologische Maß-
nahmen im interdisziplinären Konzert 

mit den Nachbardisziplinen koordinie-
ren. Genau darin liegen die Kraft und die 
Kompetenz der Urologie. 

Bei Betrachtung der einzelnen Tumor-
entitäten sticht in den vergangenen 2 Jah-
ren das kastrationsrefraktäre, metastasier-
te Prostatakarzinom heraus. War in den 
letzten 10 Jahren nur die Docetaxel-ba-
sierte Chemotherapie in diesem Erkran-
kungsstadium verfügbar, so eröffneten 
sich mit Abirateron, Enzalutamid, Caba-
zitaxel und Alpharadin vier neue Optio-
nen, die alle mit einem Überlebensvorteil 
für den Patienten verbunden sind. Der ra-
tionale Einsatz dieser Medikamente basie-
rend auf den zugelassenen Indikationen 
beantwortet aber nicht zwangsläufig die 
Frage nach deren optimaler Sequenz oder 
gar Kombination. Hier werden Daten aus 
weiteren klinischen Studien oder Daten 
aus der Versorgungsforschung dringlich 
erwartet. 

Diese Situation wird von der Entwick-
lung der medikamentösen Therapieop-
tionen beim metastasierten Nierenzell-
karzinom widergespiegelt. Nach der Zu-
lassung der ersten Tyrosinkinaseinhibito-
ren (TKI) Sunitinib und Sorafenib 2006 
wurde eine Vielzahl von Studien zur Erst-
linien- und Zweitlinientherapie durchge-
führt und publiziert. Mittlerweile sind für 
das Nierenzellkarzinom 6 mehr oder we-
niger vergleichbare Wirkstoffe zugelas-
sen, die je nach Zulassungstext für unter-
schiedliche klinische Situationen einge-
setzt werden können. Da Kombinationen 
aufgrund der Toxizität keine Rolle spielen, 
ist hier besonders die Frage der idealen 
Sequenz gestellt, so es diese denn über-
haupt gibt. Zwei deutsche Studienproto-
kolle (Switch I und II) untersuchen aktuell 
die sequentielle Anwendung von je zwei 

TKI und werden wichtige Fragen beant-
worten können, die die Versorgungsrea-
lität stellt.

»  Wichtig sind der optimale 
Einsatz der verfügbaren 
Substanzen in den jeweiligen 
Stadien sowie das richtige 
Timing der Therapie

Beim fortgeschrittenen oder metastasier-
ten Urothelkarzinom der Harnblase sind 
auch in den letzten  Jahren leider wenig 
substantielle Fortschritte zu verzeichnen 
gewesen. Einzig die Zulassung von Vin-
flunine in der Zweitlinientherapie hat et-
was frischen Wind in die Therapieland-
schaft gebracht. Umso wichtiger sind die 
Frage des optimalen Einsatzes der verfüg-
baren wirksamen Substanzen in den je-
weiligen Stadien sowie insbesondere das 
richtige Timing der Therapie. Der peri-
operativen Chemotherapie im neoadju-
vanten, induktiven oder adjuvanten Set-
ting widmet sich ein Beitrag in diesem 
Heft ebenso intensiv wie ein zweiter der 
sich mit der Frage der rationalen System-
therapie des bereits metastasierten Bla-
senkarzinoms auseinandersetzt.

Die eher seltenen, aber aufgrund des 
oft geringen Alters der Patienten beson-
ders bedeutsamen Keimzelltumoren ver-
dienen ebenso eine aktuelle Standortbe-
stimmung. Bei Heilungsraten von fast 
90% über alle Stadien bedarf es einer op-
timalen Therapiesteuerung bei gleichzei-
tig kritischer Beachtung der Belastung 
betroffener Patienten durch Toxizität und 
einem nicht unerheblichen Zweitmalig-
nomrisiko. Eine stadienorientierte Re-
duktion der Therapieintensität und damit 
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der Nebenwirkungen ist Gegenstand ak-
tueller Überlegungen in den internationa-
len und nationalen Hodentumorgruppen.

Schließlich soll auch das eher seltene 
und dadurch leider eher wenig beachtete 
Plattenepithelkarzinom des Penis in den 
Fokus gerückt werden. Bei einer insge-
samt eher dürftigen Datenlage zur Thera-
pie des lokal fortgeschrittenen oder lym-
phogen metastasierten Peniskarzinoms 
werden die verfügbaren Informationen zu 
multimodalen Therapiekonzepten analy-
siert und mögliche Szenarien für die Zu-
kunft entwickelt.

Nicht zuletzt kommt der rationalen 
Bildgebung zur Verlaufskontrolle unter 
systemischer Therapie eine entscheidende 
Bedeutung bei. Da auch in den verfügba-
ren Leitlinien meist keine evidenzbasier-
ten Empfehlungen ausgesprochen wer-
den, versucht dieser Beitrag eine wissen-
schaftlich bestmögliche Strategie zur In-
dikation und Durchführung bildgebender 
Diagnostik zu entwickeln.
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Unterstützung klinischer  
Studien und anderer wissen-
schaftlicher Untersuchungen

Klinische Studien und präklinische Unter-

suchungen sind unerlässlich, um neue The-

rapien und Diagnostika zu erproben und die 

Behandlung unserer Patienten nachhaltig zu 

verbessern. Erfreulicherweise steigt die Zahl 

klinischer Studien an und hierbei werden 

die Pathologie und die gewebebasierte For-

schung vermehrt einbezogen. Die Deutsche 

Gesellschaft für Pathologie e.V. (DGP) und die 

durch sie vertretenen Pathologen wollen und 

können zu diesem Prozess als gleichwertige 

Partner beitragen und unsere klinischen 

Partner dabei bestmöglich unterstützen. Mit 

unseren Technologien und unserer spezi-

fischen Expertise können wir zur Qualität und 

zum Gelingen präklinischer Untersuchungen, 

klinischer Studien und der Implementierung 

der Ergebnisse in der klinisch-pathologischen 

Diagnostik beitragen. Wir wollen Forschung in 

und mit der Pathologie fördern und uns aktiv 

an der Gestaltung von Forschung beteiligen. 

Die DGP hat ein großes Interesse an (guter) 

klinischer Forschung und unterstützt diese 

nachdrücklich. Vor dem Hintergrund immer 

komplexer werdender Anforderungen und 

Interessenlagen stellt die DGP einen sachlich 

begründeten und strukturierten Kriterien-

katalog vor, der für die Leiter und Organi-

satoren klinischer Studien und Pathologen 

gleichermaßen als Informationsquelle und 

Entscheidungshilfe bei Studien und anderen 

wissenschaftlichen Untersuchungen dienen 

soll. Die von der DGP erarbeitete Stellung-

nahme zur Beteiligung und Unterstützung 

klinischer Studien und anderer wissen-

schaftlicher Untersuchungen (Der Pathologe 

2013;34:466-475) beinhaltet eine Checkliste 

für die Planung klinischer Studien mit und an 

Gewebeproben und stellt einen Fragebogen 

vor, der als Vorlage für Materialanforderungen 

dienen kann. Beide berücksichtigen allgemei-

ne Aspekte (Studieninitiator, Studienfinanzie-

rung, Studienart, Studienziel, Art und Menge 

des angefragten Materials), rechtliche Grund-

lagen (Einverständniserklärung des Patienten, 

Sachwalterschaft für Studiengut, Verbleib 

des Studienmaterials), Datenschutzbestim-

mungen, Ethikvotum, Fachstandards (z.B. 

Studienpathologie ist Facharzt für Pathologie, 

Befund- und Materialarchivierung) und Auf-

wandsentschädigungen. Eine kritische Ausei-

Fachnachrichten

nandersetzung mit der Stellungnahme durch 
andere medizinische Fachgesellschaften und 
Organisationen ist erwünscht und soll zur 
nachhaltigen Verbesserung der Forschung 
mit und an humanem Gewebe beitragen.
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