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Chirurgische Resektion

Die einzige kurative Therapie 
des Nierenzellkarzinoms
ist eine partielle bzw. komplette 
Nephrektomie

Aber, ~ 50% der Patienten 
erleiden ein Rezidiv1-3

1-3Marconi et al., Clin Genitourin Cancer 2021; Sun et al. Eur Urol. 2018; Correa et al JCO 2019



Risikofaktoren für ein Rezidiv

• Tumorgröße
• Differenzierung (Grading)
• Lymphknotenbefall
• M1, NED nach einer 

Metastasenresektion im 
oligometastatischem 
Bereich



Additional Factors Are Predictive of Recurrence 

Adapted from McKay R. ASCO 2021

Weitere Risikofaktoren 



Adjuvante Therapie – was bisher geschah (Cytokine)



Adjuvant Targeted Therapy with Mixed Results 

Adjuvante Therapie – was bisher geschah (TKI)

0.85 (95% 0.72-1.00) 





KEYNOTE-564 Study Design

Choueri, NEJM 2021 



Prespecified Disease Risk Categories

Keynote – 564, prespecified risk categories

Choueri, NEJM 2021 



Baseline Characteristics



Choueiri ASCO GU 2022



DFS by Recurrence Risk Subgroups

Choueri et al.  ASCO GU 2022



DFS by Sarcomatoid Status Subgroups

Choueri et al.  ASCO GU 2022



DFS in Key Subgroups

Choueri et al.  ASCO GU 2022



Key Secondary Endpoint: OS, ITT Population

Choueri et al.  ASCO GU 2022



Summary of Safety Results, As-Treated Population

Choueri et al.  ASCO GU 2022



Treatment-Related AEs with Incidence ≥5%,<br />As-Treated Population

Content of this presentation is the property of the author, licensed by ASCO. Permission required for reuse.



Key Secondary Endpoint: OS, ITT Population

Choueri et al.  ASCO GU 2022



Motzer ESMO 2022

Aber…



DFS

IMmotion 010 (Atezolizumab)
PROSPER (perioperative Nivolumab)

 NEGATIVE

Motzer ESMO 2022 et al., Allaf et al. ESMO 2022, Bex et al. ESMO 2022



Adjuvante Therapie, wo stehen wir aktuell?

• Eine positive (KN 564) und drei negative adjuvante Studien

• OS signifikant verlängert - positive Pressemitteilung 11/2023

Mögliche Ursachen für die negativen Studien:

• Substanzen (PD1 vs PD-L1), Studienpopulation (M1/M0)

• Unterschiedliche Studien-Design (PROSPER, perioperative setting)

• Mono Therapiearm (Arm B, Nivo mono)  der CM 914 – negative Pressemitteilung

• Weiterhin fehlende Biomarker

• TOXIZITÄT!



Patientenfälle



Weiblich, 47a

St.p. schmerzlose Makrohämaturie,  11/2017
Sono Niere: 8,2-9,3cm RF mittleres/caudales Nierendrittel li
Keine Komorbiditäten, keine Dauermedikation

CT Staging
Thorax: Im rechten apicalen Oberlappen dorsal, subpleural gelegen findet sich eine 8 mm große 
Verdichtung. Eine weitere ist im linken Unterlappen dorsal, subpleural gelegen mit 9 mm. 
Daneben finden sich mehrere bis etwa 4 mm im Querdurchmesser große Verdichtungen in 
beiden Lungen.  

Abdomen: 
9 cm großes Hypernephrom links mit pathologisch vergrößerten Lymphknoten im Nierenhilus 
und fraglicher Infiltration in den angrenzenden Dünndarmschlingen. 
Unter Annahme eines RCC: rTNM: T4, N1, M1? 



Weiblich, 47a

• Transperitoneale Tumornephrektomie, Mesenterialresektion und Lymphadenektomie am
05.12.2017 (Urologie, WSP); Histo: 9cm, klarzellig bis klarzellig-eosinophiles 
Nierenzellkarzinom, Durchbruch durch die Capsula fibrosa, Tumoreinbruch in einen größeren 
Venenast

Stadium pT3a, L0, V2, pN0 (0/8), G3 nach ISUP

 Leibovich Score: intermediate risk (5 Pkte)



Prespecified Disease Risk Categories

Keynote – 564, prespecified risk categories

Choueiri et al NEJM 2021



Keynote - 564, DFS subgroups

Choueri ASCO GU 2023



Adjuvante Therapie

• Nivolumab/Ipilimumab adjuvant 01-09/2018 (CA209-914 Studie); vorzeitiger Abbruch nach 
9/12 Zyklen bei Nachweis einer Lebermetastase
• CT-Thorax/Abdomen am 24.07.2018: neu aufgetretene 5,9 x 4,8 cm haltende Herdläsion im 

linken Leberlappen/Segment 3, dringend SBL-verdächtig; zu 4/2018 größenkonstante 
pulmonale RH

laparoskopisch assistierte atypische Leberresektion der Segmente II+III am 10.09.2018;
Histologie: Metastase des bekannten Nierenzellkarzinom 

CT-Thorax/Abdomen am 29.01.2019: pulmonale Herde konstant, Leber frei



Motzer ESMO 2022



Männlich, 80a

• Linksseitige Raumforderung
Tumornephrektomie mit LA 2/2022 

• Histologie: ccRCC mit Infiltration ins perirenale Fettgewebe, 
Nebennierenmetastase und ein Lymphknotenkonglomerat
TNM: pT3a, L1, V0, pN1 (1/1), pM1; G3 (Fuhrman) 

• Leibovich Score (7): high risk

• Komorbiditäten:
St.p. TIA 07/21, ACI-stenosis dext.
Hyperlipidämie, KHK
Presbyakusis, St.p. Cholesteatoma bds., ECOG 0



Prespecified Disease Risk Categories

Keynote – 564, prespecified risk categories

Choueiri et al NEJM 2021



ANV nach 2 Zyklen  

crea 13.3

start pembrolizumab

crea 4.4



IO assoziierte Nephritis, Grad IV

• 12.4.: acute renal failure: crea 13.3, BUN 123,
vBGA: pH 7.279, potassium 4.6, BE-5

• Urology consultation: no postrenal cause
• No nephritic sediment, autoimmune serology neg, reduced C3c (complement factor)
• Therapy: prednisolon 1mg/kg, Crea declined to 4.4, BUN 96

Haanen, Annals of Oncol 2022



Männlich, 42a

• Tumor linke Niere, kranial (7,5 x 8 x 7,5 cm)

• CT: keine weiteren Läsionen

• 3/2023: Nephrektomie und LA

• Histologie: ccRCC mit Infiltration ins perirenal Fettgewebe G1 
(Fuhrman).

• TNM: pT3a, pN0 (0/6), L0, V0, Pn0.

• Leibovich Score: 4 , intermediate risk

• Komorbiditäten: keine, ECOG 0 



Prespecified Disease Risk Categories

Keynote- 564, prespecified risk categories

Choueiri et al NEJM 2021



Keynote - 564, DFS subgroups

Choueri ASCO GU 2023



Zusammenfassung 

• Positive Phase III Studie mit Pembrolizumab mit signifikantem Benefit im DFS und OS

• Sorgfältige Patientenselektion vor adjuvanter IO-Therapie!

• Toxizität, akut aber auch verzögert, nicht unterschätzen



dora.niedersuess-beke@gesundheitsverbund.at


	Early treatment in der Immunonkologie��RCC�. �Fortbildungsveranstaltung der Österreichischen Gesellschaft für Krankenhauspharmazie in Kooperation mit MSD�			
	Foliennummer 2
	Interessenskonflikte
	�Chirurgische Resektion
	Risikofaktoren für ein Rezidiv
	Additional Factors Are Predictive of Recurrence 
	Adjuvante Therapie – was bisher geschah (Cytokine)
	Adjuvant Targeted Therapy with Mixed Results 
	Foliennummer 9
	KEYNOTE-564 Study Design
	Prespecified Disease Risk Categories
	Baseline Characteristics
	Foliennummer 13
	DFS by Recurrence Risk Subgroups
	DFS by Sarcomatoid Status Subgroups
	DFS in Key Subgroups
	Key Secondary Endpoint: OS, ITT Population
	Summary of Safety Results, As-Treated Population
	Treatment-Related AEs with Incidence ≥5%,<br />As-Treated Population
	Key Secondary Endpoint: OS, ITT Population
	Foliennummer 21
	DFS
	Adjuvante Therapie, wo stehen wir aktuell?
	Patientenfälle
	Weiblich, 47a
	Weiblich, 47a
	Prespecified Disease Risk Categories
	Foliennummer 28
	Adjuvante Therapie
	Foliennummer 30
	Männlich, 80a
	Prespecified Disease Risk Categories
	ANV nach 2 Zyklen  
	IO assoziierte Nephritis, Grad IV
	Männlich, 42a
	Prespecified Disease Risk Categories
	Foliennummer 37
	Zusammenfassung 
	Foliennummer 39

