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Ergebnisse der Qualitatssicherungsinitiative von AUO, AlO und IABC
Therapie des muskelinvasiven Harnblasenkarzinoms in Deutschland 2023

BIERMANN - Bonn. Die Qualitiitssi-
cherungsinitiative der Arbeitsge-
meinschaften Urologische Onkologie
(AUOQ), Internistische Onkologie
(AIO) und der Interdiszipliniren
Arbeitsgruppe BlasenCarzinom
(IABC) der Deutschen Krebsgesell-
schaft (DKG) hat die Versorgungs-
realitdt in der Therapie des Harnbla-
senkarzinoms in Deutschland im
Jahr 2023 untersucht (QS-Harn-
blase). In der beim Kongress der
Deutschen Gesellschaft fiir Urologie
vorgestellten Analyse geht es um das
Muskelinvasive Harnblasenkarzi-
nom (MIBC). Trotz klarer Leitlinie-
nempfehlungen zeigen die Daten
eine anhaltende Diskrepanz zwi-
schen evidenzbasierten Standards
und klinischer Praxis. Insbesondere
der Anteil von Patienten, die keine
Therapie erhalten, bleibt hoch. Alter,
Allgemeinzustand und Cisplatin-
Eignung erwiesen sich als entschei-
dende Determinanten fiir die Wahl
aktiver Therapien, ebenso wie die
Tumorklassifikation (TumorgroBe
und Nodalstatus). Im Vergleich zu
2020 ist ein moderater Anstieg von
perioperativen Systemtherapien,
insbesondere neoadjuvanten Thera-
pien, erkennbar. Die Ergebnisse ver-
deutlichen den dringenden Bedarf,
die Leitlinienimplementierung zu
starken und interdisziplindre Ent-
scheidungsprozesse zu intensivieren.

Einleitung

Das MIBC stellt mit seiner hohen
Morbiditdt und Mortalitdt eine
besondere Herausforderung dar.
Internationale Leitlinien der Euro-
pean Association of Urology (EAU)!
und der European Society of Medi-
cal Oncology (ESMO)? sowie
nationale S3-Leitlinien® und die
Onkopedia-Leitlinie der Deutschen
Gesellschaft fiir Himatologie und
Medizinische Onkologie (DGHO)*
empfehlen als Standardtherapie die
radikale Zystektomie und eine peri-
operative Systemtherapie, zum Zeit-
punkt der Datenerfassung eine peri-
operative Chemotherapie. Bei
Patienten ohne Lymphknotenbetei-
ligung, die fiir eine Cisplatin-Thera-
pie geeignet sind, sollte diese durch
eine neoadjuvante Therapie (NAC)
vor der OP ergianzt werden, bei Pati-
enten mit Lymphknotenmetastasen
oder Patienten, die nicht fiir Cispla-
tin geeignet sind, ist eine adjuvante
Systemtherapie (ADJ) indiziert. Fiir
ausgewadhlte Patienten, die nicht fiir
eine Zystektomie infrage kommen,
gilt die trimodale Therapie (TMT) als
anerkannte Alternative.

Trotz dieser Empfehlungen zei-
gen Registerdaten®®, dass ein
betrdchtlicher Anteil von MIBC-
Patienten in Deutschland nicht leit-
liniengerecht behandelt wird. Ziel
der Qualitdtssicherungsinitiative
war daher, die Versorgungssituation

systematisch zu erfassen und Fak-
toren zu identifizieren, welche die
Therapieentscheidungen in der Pra-
xis beeinflussen.

Methodik

Die Initiative wurde von AUO, AIO
und IABC in der DKG getragen. Als
Methodik fiir die retrospektive epi-
demiologische Untersuchung wurde
eine Dokumentation der Therapie-
daten aus Patientenakten in Form
einer reprisentativen Stichprobe
angewendet. Die Reprisentativitit
der Stichprobe basiert darauf, dass
sie auf einer zuvor durchgefiihrten
Versorgungsstrukturanalyse ausge-
steuert wurde. Fiir diese wurden alle
urologischen Klinikabteilungen,
niedergelassenen Urologen und
niedergelassenen Himatologen/
Onkologen in Deutschland ange-
schrieben, um Daten zu den Versor-
gungseinrichtungen (z.B. Versor-
gungsstufe, Zertifizierung) und zu
den entsprechenden Patientenzah-
len zu gewinnen (Anzahl Patienten
in Behandlung, differenziert nach
Stadien, i.v.-Behandlungsplitze)
sowie die Teilnahmebereitschaft fiir
die Haupterhebung der QS-Harn-
blase zu erfragen (Pen-to-Paper-
Bogen).

Anhand dieser Versorgungsdaten
wurde die Patientendokumentation
reprasentativ ausgesteuert, d.h. die
teilnehmenden Einrichtungen wur-
den nach zentralen Versorgungs-
parametern (Fachrichtung, Versor-
gungsart, Zertifizierung) Clustern
zugeordnet und ihnen wurde die
Anzahl der zu dokumentierenden
Patienten zugewiesen. In der
Kohorte 2023 wurden insgesamt
1691 Patienten aus 158 Zentren in
Deutschland erfasst, bei denen im
Zeitraum Quartal 4/2022 bis Quar-
tal 1/2023 ein Harnblasenkarzinom
diagnostiziert wurde. Die vorlie-
gende Analyse beschriankt sich auf
Patienten mit MIBC (T>2 NO MO oder
jedes T N>1 MO; n=571).

Die Cisplatin-Eignung wurde
nach Galsky-Kriterien bestimmt.”®
Hierfiir wurden die Nierenwerte vor
Therapiebeginn bestimmt und in
Kombination mit dem Allgemeinzu-
stand und weiteren Komorbiditdten
ausgewertet. Als Cisplatin-geeignet
gelten Patienten, die eine glomeru-
ldre Filtrationsrate (GFR) >60 ml/
min haben und einen ECOG-Perfor-
mance Score (ECOG-PS) von 0 oder
1 aufweisen. Patienten mit einer
GFR von <60 ml/min oder einem
ECOG-PS von 22 oder einer der fol-
genden Komorbiditdten gelten als
nicht Cisplatin-geeignet: Polyneu-
ropathie oder Horverlust >Grad 2,
Herzinsuffizienz >IIl nach New York
Heart Association (NYHA). Zusitz-
lich wurde der Nodalstatus bertick-
sichtigt. Ziel war es, Therapieent-
scheidungen in Abhingigkeit dieser

Parameter sowie patientenbezoge-
ner Faktoren zu analysieren. Hierzu
wurde ein multivariables logisti-
sches Regressionsmodell erstellt, das
neben den Galsky-Kriterien das
Alter, den Allgemeinzustand, die
Tumorklassifikation und die Zertifi-
zierung beriicksichtigt. In diesem
wird analysiert, inwieweit sich das
Chancenverhéltnis (OR) fiir die
Durchfiithrung einer Therapie bei
einer Variablenauspragung in Bezug
auf die jeweilige Referenzkategorie
dndert. Die OR wird jeweils mit
95 0b-KI angegeben und das Signi-
fikanzniveau auf p<0,05 festgelegt.

Ergebnisse

Das Patientenkollektiv war hetero-
gen in Bezug auf Alter (Median: 75;
IQR 66-82 Jahre), Geschlecht
(ménnlich: 729%; weiblich: 289)
und ECOG-PS (0/1: 65%; 2+: 29 %;
unbestimmt: 7 %). Die Tumorklassi-
fikation war T2a/b NO MO bei 340
(59,6 %), T3-4a NO MO bei 118
(20,7 %) und T2-4 N+ MO bei 113
(19,8 %) Patienten. Ein signifikanter
Anteil der Patienten war nach
Galsky-Kriterien nicht fiir eine
Cisplatin-haltige Therapie geeignet
(n=307; 54 9%).

Ein relevanter Anteil von 32%
der Patienten erhielt weder eine
Zystektomie noch eine Systemthe-
rapie. Wahrend eine radikale Zyst-
ektomie bei den meisten Patienten
durchgefiihrt wurde (60 %), bleibt
der Anteil derer, die eine periopera-
tiven Systemtherapie (NAC oder
ADJ) erhalten haben, deutlich nied-
riger (27 %). TMT (2 %) und alleinige
ST (6%) spielten eine untergeord-
nete Rolle.

Patienten, die fiir eine Therapie
mit Cisplatin geeignet waren, erhiel-
ten haufiger eine Zystektomie (73 %)
und wurden auch haufiger mit NAC
(179%) oder ADJ (119%) behandelt.
Cisplatin-ungeeigneten Patienten
ohne Lymphknotenbefall blieben
am héufigsten unbehandelt (53 %).
Bei Cisplatin-geeigneten Patienten
mit Lymphknotenbefall war der
Therapieanteil am hochs-ten: 48 9%
erhielten eine Zystektomie mit ADJ,
230 mit NAC und 27 % eine Zyst-
ektomie ohne perioperative System-
therapie.

In der multivariablen Analyse
waren ein héheres Alter (>75 Jahre;
OR 4,04; 950%-KI 1,94-8,79;
p<0,001) und ein schlechterer All-
gemeinzustand (OR 4,04; 95 %-KI
1,94-8,79, p<0,001) mit einer gerin-
geren Wahrscheinlichkeit fiir eine
aktive Therapie assoziiert. Das gilt
auch fiir die fehlende Cisplatin-Eig-
nung, bei der das Ergebnis aller-
dings knapp nicht signifikant ist (OR
1,77; 95%-KI 0,98-3,19; p=0,059).
Im Gegensatz dazu war eine hohere
Tumorklassifikation pradiktiv fiir
die Durchfiihrung einer perioperati-
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ven Systemtherapie (T3-4a NO: OR
0,01; 959%-KI 0,00-0,05, p<0,001;
T2-4a N+: OR 0,11; 959%-KI 0,05-
0,23; p<0,001).

Im Vergleich zu 2020 konnte
2023 ein Anstieg der Systemthera-
pie-Nutzung verzeichnet werden.
Insbhesondere der Anteil an neoad-
juvanten Therapien konnte gestei-
gert werden. Dieser Trend deutet auf
eine zunehmende, aber immer noch
unvollstindige Implementierung
der Leitlinienempfehlungen hin.

Diskussion
Die Ergebnisse verdeutlichen eine
Diskrepanz zwischen Leitlinienemp-
fehlungen und klinischer Versor-
gungspraxis. Besonders auffallig ist
der hohe Anteil an Patienten, die
nicht behandelt werden. Dabei kor-
relierten einerseits hoheres Alter, ein
schlechter Allgemeinzustand und
fehlende Cisplatin-Eignung mit der
Therapieentscheidung. Das reflek-
tiert, dass die radikale Zystektomie
haufig mit Frithkomplikationen ver-
bunden ist, sodass auch die aktuelle
S3-Leitlinie empfiehlt, das biologi-
sche Alter und Komorbiditiaten in
die Therapieentscheidung einzu-
beziehen.® Andererseits korreliert
auBerdem die Tatsache, ob die
Behandlung in einem zertifizierten
Zentrum durchgefiithrt wurde,
ebenso wie ein hoheres Tumorsta-
dium mit einer positiven Therapie-
entscheidung zugunsten von Zyst-
ektomie und/oder Systemtherapie.
Die Entscheidung gegen eine Thera-
pie ist daher nicht allein durch pati-
entenspezifische Faktoren erklirbar,
sondern spiegelt auch strukturelle
Hiirden in der Versorgungsland-
schaft wider. Das deckt sich auch
mit der 2024 publizierten Analyse
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son Krankenkassendaten'?, die
reigt, dass bei Patienten mit metas-
asiertem Urothelkarzinom ebenfalls
:in hoher Anteil von Patienten keine
lherapie erhélt. Da auch hier
sestimmte Patientencharakteristika
lie Wahrscheinlichkeit einer Sys-
emtherapie erhthen und diese mit
‘inem lingeren Uberleben assoziiert
var, sollten weitere Erkenntnisse
jesammelt werden, nach welchen
{riterien man Patienten identifi-
Jert, die von einer Therapie profi-
ieren.

Im Vergleich zur ersten Erhebung
m Jahr 2020° hat sich die neoadju-
rante Chemotherapie zwar besser
tabliert, aber der Anteil von Pati-
nten, die keine perioperative Sys-
emtherapie erhalten, ist nach wie
or hoch. Eine 2024 publizierte
Jmfrage in Deutschland, Osterreich

und der Schweiz zeigte, dass 35%
der befragten Arzte eine Verschlech-
terung des prdoperativen Zustands
der Patienten befiirchteten.!’ Der
Anteil der Patienten, die nach einer
neoadjuvant intendierten Chemo-
therapie keine Zystektomie erhalten
haben, war in der vorliegenden
Erhe-bung allerdings gering. Die
Einfithrung von Immun-Check-
point-Inhibitoren in der adjuvanten
und neoadjuvanten Behandlung
konnte aufgrund des geringeren
Nebenwirkungsspektrums dazu bei-
tragen, die Bedenken zu reduzieren
und die Unterbehandlung in dieser
Gruppe zu verringern.

Im internationalen Vergleich zei-
gen dhnliche Registerdaten aus den
USA'? und anderen europiischen
Landern ebenfalls eine Unterversor-
gung bestimmter Patientengrup-
pen.’>! Dies weist auf ein globales
Problem hin, das nur durch ver-
stiarkte interdisziplindre Zusam-
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menarbeit und verbesserte Patien-
tensteuerung adressiert werden
kann.

Schlussfolgerungen

Ein relevanter Anteil von MIBC-
Patienten in Deutschland wird nicht
leitliniengerecht behandelt. Dabei
beeinflussen Patientencharakteris-
tika wie Alter, Allgemeinzustand,
Cisplatin-Eignung und Tumorklas-
sifikation maBgeblich die Therapie-
wahl, jedoch auch versorgungs-
strukturelle Faktoren wie die
Zertifizierung.

Trotz Verbesserungen zwischen
den Kohorten 2020 und 2023 bleibt
der Anteil nicht kurativ behandelter
Patienten hoch. Die Ergebnisse unter-
streichen die Notwendigkeit, die Leit-
linienadhérenz zu fordern und inter-
disziplindre Tumorboards starker
einzubinden.

Qualitédtssicherungsinitiativen
stellen ein wichtiges Instrument dar,

um Versorgungsliicken zu identifizie-
ren und zukiinftig zu schliefen. A
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