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Ubersetzung

Kontext. Ein Befall der Lymphknoten
beim Peniskarzinom ist mit einer schlech-
ten Uberlebensrate assoziiert. Eine friihe
Diagnose und ein friihzeitiges Manage-
ment haben einen wesentlichen Einfluss
auf das Uberleben, wobei bei fortgeschrit-
tener Erkrankung hdufig multimodale
Behandlungsansatze erwogen werden.

Zielsetzung. Bewertung der klinischen
Wirksamkeit verfiigbarer Behandlungsop-
tionen fiir das Management der inguina-
len und pelvinen Lymphadenopathie bei
Mannern mit Peniskarzinom.

Methodik. EMBASE, MEDLINE, die Coch-
rane Database of Systematic Reviews und
weitere Datenbanken wurden im Zeitraum
von 1990 bis Juli 2022 durchsucht. Einge-
schlossen wurden randomisierte kontrol-
lierte Studien (RCT), nicht-randomisierte
Vergleichsstudien (NRCS) und Fallserien
(CS).

Ergebnisse. Es wurden 107 Studien mit
insgesamt 9582 Patienten identifiziert, da-
runter 2 RCT, 28 NRCS und 77 CS. Die Evi-
denzqualitat wird als gering bewertet. Die
operative Therapie stellt die Basis des Ma-
nagements von Lymphknotenerkrankun-
gen dar, wobei eine friihzeitige inguinale
Lymphadenektomie (ILND) mit besseren
Ergebnissen verbundenist. Die videoendo-
skopische ILND kann vergleichbare Uber-
lebensraten wie die offene ILND bei gerin-
gerer wundbezogener Morbiditét bieten.
Bei Patienten mit N2-3-Erkrankung fiihrt
eine ipsilaterale pelvine Lymphadenekto-
mie (PLND) zu einem besseren Gesamt-
Uiberleben als der Verzicht auf einen pel-
vinen Eingriff. Eine neoadjuvante Chemo-
therapie bei N2-3-Erkrankungen zeigte ei-
ne pathologische Komplettremissionsrate
von 13% und eine objektive Ansprech-
rate von 51%. Eine adjuvante Strahlen-
therapie scheint fiir Patienten mit pN2-3-
Erkrankung vorteilhaft zu sein, zeigt je-
doch keinen Nutzen bei pN1-Stadium. Bei
N3-Patienten kann eine adjuvante Radio-
chemotherapie einen moderaten Uberle-
bensvorteil bewirken. Sowohl| adjuvante
Strahlen- als auch Chemotherapie tragen
dariiber hinaus zu einer besseren Prognose
nach PLND bei pelvinen Lymphknotenme-
tastasen bei.

Schlussfolgerungen. Eine zeitnahe ILND
wirkt sich giinstig auf das Uberleben bei
nodal metastasiertem Peniskarzinom aus.
Bei pN2-3-Patienten kann eine multimo-
dale Therapie zusatzlichen Benefit bieten,
wenngleich die Evidenz begrenzt ist. Da-
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her sollte die Behandlung von Patienten
mit Lymphknotenmetastasen individuell
festgelegt undinterdisziplindrabgestimmt
werden.

Patientenzusammenfassung. Bei lym-
phogener Metastasierung eines Peniskar-
zinoms stellt die Operation die effektivste
Therapieform dar und bietet kuratives Po-
tenzial. In fortgeschrittenen Fallen kénnen
Chemo- und Strahlentherapie zusatzlich
das Uberleben verbessern. Die Behand-
lung sollte stets interdisziplindr erfolgen.

Kommentar

Das systematische Review von Sachdeva
et al. adressiert ein hochrelevantes klini-
sches Problem: die optimale Behandlung
von lymphknotenpositiven Peniskarzino-
men (PSCC). Angesichts der Seltenheit
der Erkrankung und der damit verbun-
denen Limitierungen der Evidenz ist eine
evidenzbasierte Synthese von hoher Be-
deutung fiir Leitlinien, multidisziplindre
Tumorkonferenzen und klinische Entschei-
dungen. Die Autoren fassen die Bandbrei-
te therapeutischer Optionen zusammen
- von operativer Lymphadenektomie
Uber Strahlentherapie bis zu systemi-
schen Therapien - und betonen die Rolle
individualisierter, multimodaler Strategi-
en. Dennoch stellt die friihzeitige ILND
weiterhin den entscheidenden kurativen
Ansatz bei nodal metastasiertem PSCC
dar. Multimodale Behandlungskonzepte
werden zunehmend als Standard betrach-
tet [1]. Die Ergebnisse sind konsistent
mit friiheren Leitlinienempfehlungen und
klinischen Erfahrungen, jedoch weist die
verfligbare Literatur strukturelle Limitatio-
nen auf, die sowohl die Interpretation als
auch die Ubertragbarkeit der Schlussfol-
gerungen einschranken. Ein wesentlicher
Aspekt ist die ausgeprdgte Heterogeni-
tat der eingeschlossenen Studien. Die
Evidenz zur Therapie des lymphknoten-
positiven PSCC basiert iberwiegend auf
retrospektiven Fallserien, institutionellen
Kohorten und populationsbasierten Ana-
lysen mit kleinen Fallzahlen. Unterschiede
in Patientenselektion, Stadieneinteilung,
operativer Technik (z. B. modifizierter ILND
[MIL] vs. radikaler ILND [RIL]), adjuvanten
bzw. neoadjuvanten Systemtherapien und
Follow-up-Dauer fiihren zu erheblichen

Verzerrungspotenzialen. Obwohl Sachde-
va et al. diese Problematik klar adressieren,
bleibt die methodische Quantifizierung
der Heterogenitdt begrenzt. Eine syste-
matische Bewertung des Bias, etwa unter
Anwendung etablierter Instrumente wie
ROBINS-I oder Cochrane-RoB, hatte die
methodische Robustheit des Reviews
weiter gestarkt. Ebenso waren detail-
lierte Subgruppenanalysen (z.B. pN1 vs.
pN2/pN3, primdre vs. Salvage-Lymph-
adenektomie, NAC vs. Upfront-Operation)
hilfreich gewesen, um die klinische Ent-
scheidungsfindung zu prazisieren.

Auch die fehlende Mdglichkeit einer
Metaanalyse stellt eine zentrale Einschran-
kung dar. Aufgrund der geringen Anzahl
prospektiver Studien und der hohen He-
terogenitdt konnten die Autoren keine
gepoolten EffektgroRen berechnen. Dies
fiihrt dazu, dass viele der Schlussfolge-
rungen narrativ bleiben und nur begrenzt
quantitativ untermauert werden kdnnen.
Eine strukturiertere Darstellung der Ef-
fekte mittels narrativer Forest-Plots oder
standardisierter EffektgroBen - selbst bei
hoher Heterogenitat — hdtte zusatzlichen
Mehrwert bieten kdnnen. Dieser Mangel
ist jedoch weniger dem Review selbst
anzulasten, sondern spiegelt vielmehr
die insgesamt schwache Evidenzbasis im
Bereich des PSCC wider.

Ein weiterer kritischer Punkt betrifft die
Integration prospektiver Studien und lau-
fender klinischer Trials. Das Review er-
wahnt zwar die Bedeutung multimoda-
ler Konzepte und verweist auf die Not-
wendigkeit randomisierter Untersuchun-
gen, jedoch werden zentrale laufende Stu-
dien - insbesondere das internationale In-
PACT-Trial — nur am Rande diskutiert [2].
Die Ergebnisse von InPACT haben das Po-
tenzial, die therapeutische Sequenzierung
wesentlich zu verandern, etwa durch eine
verbesserte Evidenz fiir neoadjuvante The-
rapien oder eine verdnderte Rolle der pel-
vinen Lymphadenektomie im Gesamtkon-
zept. Eine intensivere Auseinandersetzung
mit der Studienarchitektur von InPACT und
potenziellen Szenarien fiir zukiinftige Leit-
linienempfehlungen hétte die Aktualitdt
und Relevanz des Reviews weiter erhoht
(3, 4].

Auch aus Kklinisch-praktischer Sicht
bleibt die Operationalisierung der Emp-
fehlungen teilweise unvollstandig. Zwar

betonen Sachdevaetal. die Wichtigkeit der
individualisierten Therapieplanung und
der multidisziplindren Entscheidungsfin-
dung [1], doch werden konkrete Kriterien
fir die Auswahl zwischen MIL und RIL,
fiir die Indikationsstellung zur PLND oder
fiir die Entscheidung zugunsten von ad-
juvanter Systemtherapie nur teilweise
dargestellt. Angesichts der erheblichen
Morbiditat, die insbesondere mit der
RIL einhergeht, waren prazisere klinische
Algorithmen von groBem Wert. Moder-
ne Leitlinien betonen zunehmend die
Bedeutung risikoadaptierter Ansatze, ein-
schlieBlich ,dynamic sentinel lymph node
biopsy” (DSNB) im ¢NO-Stadium und
modifizierter Techniken zur Reduktion pe-
rioperativer Komplikationen [4, 5]. Diese
Entwicklungen hétten im Review starker
reflektiert werden konnen.

Von besonderer Bedeutung ist zudem,
dass patientenbezogene Faktoren und Le-
bensqualitdtsendpunkte in der Bewertung
der Therapieoptionen kaum beriicksich-
tigt werden. Komplikationen wie Lympho-
zelen, Lymphfisteln, Wundheilungsstorun-
gen und chronische Odeme stellen fiir Pa-
tienten langfristige Belastungen dar, die
nicht nur funktionelle Einschrankungen,
sondern auch psychosoziale Konsequen-
zen mit sich bringen. Obwohl Sachdeva
etal. diese Komplikationen erwéhnen, feh-
len systematische Analysen zu ,patient-
reported outcomes” (PRO), die aus mo-
derner uroonkologischer Sicht zwingend
zur Gesamtbewertung jeder interventio-
nellen Therapie gehdren. Eine strukturier-
te Einbeziehung von PRO-Daten hdtte die
Aussagekraft des Reviews weiter gestarkt
und die Grundlage fiir patientenzentrierte
Entscheidungsprozesse erweitert.

Gleichzeitig liefert das Review wichti-
ge Hinweise darauf, dass die RIL bei no-
dal metastasiertem PSCC weiterhin den
hochsten uroonkologischen Nutzen bietet,
insbesondere im Setting von pN2/pN3-Er-
krankungen. Die Autoren betonen korrekt,
dass Verzogerungen in der Durchfiihrung
der ILND, sowohl im primdren cNO-Setting
als auch bei klinisch oder bildgebungs-
diagnostisch suspekten Lymphknoten, die
Prognose deutlich verschlechtern. Die Da-
tenlage unterstiitzt daher die Empfehlung,
im Falle gesicherter oder hochgradig su-
spekter Metastasierung eine friihzeitige
RIL durchzufiihren [1]. Gleichzeitig zeigt

Die Urologie 5-2026 531



Weitere Leseempfehlungen*:

die moderne Literatur, dass modifizierte
Techniken - einschlieBlich minimalinvasi-
ver und roboterassistierter Ansdtze — zu-
nehmend das Potenzial haben, die Morbi-
ditat zu reduzieren, ohne die onkologische
Sicherheitzu beeintrachtigen. Dieser Trend
wird im Review nur teilweise abgebildet
und verdient in zukiinftigen Analysen gro-
Bere Aufmerksamkeit [6, 7].

Insgesamt verdeutlicht der Beitrag von
Sachdeva et al., dass sich das Manage-
ment des lymphknotenpositiven Peniskar-
zinoms an einem Wendepunkt befindet:
Traditionell operativ dominiert, entwickelt
sich die Therapie zunehmend in Richtung
multimodaler, risikoadaptierter und pati-
entenzentrierter Behandlungsstrategien.
Das Review leistet einen wichtigen Bei-
trag zur aktuellen Wissensbasis, bleibt
jedoch an mehreren Stellen aufgrund der
limitierten Datenlage und teilweise einge-
schrankter methodischer Tiefe hinter dem
Potenzial eines vollumfanglichen syste-
matischen Reviews zuriick. Die dringend
bendtigte Evidenz aus internationalen
prospektiven Studien sowie die stdrke-
re Priorisierung von Lebensqualitat und
funktionellen Endpunkten werden kiinftig
entscheidend sein, um robuste, leitlinien-
relevante Empfehlungen zu ermdglichen

(1.

Fazit fiir die Praxis

Das Review von Sachdeva et al. leistet einen
wichtigen Beitrag zur Zusammenstellung des
aktuellen Wissensstands bei lymphknoten-
positivem PSCC und ist fiir klinische Teams
niitzlich. Methodisch wéren jedoch eine stér-
kere Transparenz, mehr quantitative Synthe-
se und eine vertiefte Einbindung laufender
prospektiver Studien wiinschenswert. Ange-
sichts der Seltenheit des Tumors bleiben mul-
tizentrische, standardisierte und prospektive
Erhebungen - ergdnzt durch die Ergebnisse
von InPACT - entscheidend, um die derzeit
noch empirisch gepragten Empfehlungen
zu objektivieren. Die aktuelle internationale
Evidenz unterstiitzt einen risikoadaptierten,
multidisziplindren Ansatz: DSNB/MIL zur Re-
duktion von Morbiditdt bei cNO-Patienten
mit hohem Risiko, RIL bei manifesten no-
dalen Befunden, perioperative Optimierung
zur Komplikationsreduktion und Teilnahme
an prospektiven Studien; parallel dazu sind
standardisierte Definitionen von lymphati-
schen Komplikationen und die Einbeziehung
»patient-reported outcomes” (Lebensquali-
tat, Qol) erforderlich, um patientenzentrierte
Empfehlungen zu etablieren.
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Fazit: Anticoagulation in patients with renal
cell carcinoma with tumor thrombus may
lower venous thromboembolism risk. Blee-
dingriskis high in both anticoagulated as
well as non-anticoagulated patients. Cur-
rent evidence remains inconclusive due to
study heterogeneity and risk of bias.
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Fazit: Current evidence suggests that triplet
systemic therapy is preferred for patients
with synchronous high volume metasta-
tic hormone-sensitive prostate cancer who
are fit for docetaxel. Androgen receptor pa-
thway doublet therapy is preferred for all
other patient subgroups compared with
androgen deprivation therapy alone. There
is no role of docetaxel doublet in patients
with access to androgen receptor pathway
inhibitors therapy and if they are able to re-
ceiveit.
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