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Ergebnisse: First-Line
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Neue Medikamente – neue NW
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Empfehlungen 2011: First-Line

Histologie und 
Situation

Patienten Standard Weitere Option

Klarzellig Gut oder 
intermediär

Sunitinib, 
Bevacizumab+IFN
Pazopanib

Hoch dosiertes 
IL-2
Sorafenib
Sunitinib
Temsirolimus

Schlecht Temsirolimus Sunitinib

Nicht-klarzellig Temsirolimus, 
Sunitinib, 
Sorafenib
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Second-Line Studien im Überblick

PFS in Studien mit verschiedenen Substanzen zur First- bzw. Second-Line-Therapie beim mRCC; die Daten 
stammen aus prospektiven Phase-II- und Phase-III-Studien; es besteht kein Anspruch auf Vollständigkeit
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Ergebnisse: Second-Line
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Empfehlungen 2011: Second-
Line

Histologie 
und 
Situation

Patienten Standard Weitere Option

Klarzellig Nach Zytokinen Sorafenib, 
Pazopanib,
Sunitinib

Temsirolimus
Bevacizumab
IFN

Nach VEGF/TKIs Everolimus Sunitinib, 
Sorafenib

Nach mTOR-Inh. Keine Daten

Nicht-
klarzellig

Temsirolimus, 
Sunitinib, 
Sorafenib



Strasser-Weippl OKP2011



Strasser-Weippl OKP2011

Therapiesequenz
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Kombinationstherapie

� Derzeit zugelassen: 
� Bevacizumab + IFN

� Möglich: Bevacizumab + mTOR-I.
� Zahlreiche laufende Studien
� Manche Kombinationen werden äußerst 

schlecht  toleriert:
� Sunitinib + mTOR-I. oder IFN
� Bevacizumab + Sunitinib
� Sorafenib + Bevacizumab
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Rolle der Immuntherapie 2011

� IL-2
� einzige Substanz mit kompletten und 

anhaltenden Remissionen (ca 7%)
� Klarzellige Histo, guter AZ, Motivation
� Auch als Second-line?

� IFN-alpha
� Derzeit nur in Kombination mit Bevacizumab



Strasser-Weippl OKP2011

Nicht-klarzellige Histologie

� Keine VHL-Mutationen, Abhängigkeit von 
VEGF unklar

� Mit Ausnahme von Temsirolimus (20% 
aller Pat.) nicht in Zulassungsstudien 
vertreten

� möglich:
� Temsirolimus
� Erlotinib (papillär)
� Sunitinib, Sorafenib 

� IL-2 kaum Aktivität
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Rolle der Nephrektomie 
2011
� Zytoreduktive Nephrektomie = Standard 

of care
� 2 randomisierte Studien mit IFN: n=311, 

med. OS 13.6 vs 7.8 mo, P 0.001
� Geringerer Benefit wenn AZ ↓ o. Metast. ↑

� Noch gültig mit neueren Therapien??
� Optimaler Zeitpunkt??
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Präoperative Therapie
Studie Stanford Cleveland North 

Carolina
Virginia MDACC MDACC

N 1 18 30 17 50 44

Design Case rep. Retrosp Prosp. Retrosp. Prosp. Retrosp.

Therapie Sunitinib Sunitinib Sorafenib Sunitinib Bevac. Sunitinib

Primär-
TU

IVC 
Thrombus

Inoperabel Operabel Operabel Operabel Operabel

Outcome Response 37% 
operabel

2 PR 4 PRs
12 SD
1 PD

42 
operiert

NA

Kompl - - - - N=3 
(Wund-
heilung)

Ryan et al, JCO 2010, Powles et al, Eur Urol 2011
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Optimale Dosis/Schema
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WEITERS…

� Adjuvante Therapie?
� Systemische Therapie nach 

Metastasen-Resektion („quasi-
adjuvant“)?

� Prädiktive klinische Faktoren?
� Prädiktive Biomarker?
� …


