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Urologische Tumoren

Nierenzellkarzinom
Urothelkarzinom der Harnblase und des oberen Harntrakts

Prostatakarzinom

Peniskarzinom

Hodentumoren
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Nierenzellkarzinom in der Gesamtbevolkerung

Inzidenz: 2-3% aller Neoplasien weltweit
Haufigkeitsgipfel 60.-70. Lebensjahr
Manner : Frauen=1.5:1
In D: Manner 16.6 /100 000 Frauen 6.8 /100 000
1998 in der EU: 30.000 diagnostiziert, 15.000 gestorben

Risikofaktoren: Chronische Niereninsuffizienz
Dialyse und Nieren-Tx
Von-Hippel-Lindau-Syndrom
Positive Familienanamnese
Umweltfaktoren (Nikotinabusus, Adipositas,...)

Vermehrte Bildgebung (Sono, CT, MRI)
erhohte Rate an Zufallsbefunden
vermehrt Diagnose in frihen Stadien
Jedoch: Mortalitat dadurch nicht verandert
Screening nicht empfohlen

_\l _ | Universitatsspital
/| |Basel




Nierenzellkarzinom bei Dialysepatienten und
Nierentransplantierten

10-Jahres-Risiko fur solides Karzinom: ca. 20%
Risiko 10-100fach erhoht

Pravalenz zwischen 0.4 und 4%

Entstehung in Tx-Niere selten

Publikation n gesamt NnNCC % NCC Bemerkung
Neuzillet Y., 2004 933 11 1.2

Denton MD., 2003 260 11 4.2 immer ipsilaterale
Nephrektomie

Schwarz A. , 2007 561 27 4.8
Gesamtbevdlkerung 0.012-0.12

Neuzillet Y et al: De novo renal cell carcinoma of native kidney in renal transplant recipients. Cancer 2005 Jan
15;103(2):251-7
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Nierenzellkarzinom bei Nierentransplantierten

Cancer Incidence Among Canadian Kidney
Transplant Recipients

P. J. Villeneuve®*, D. E. Schaubel®, 5. 5. Received 2 October 2006, revised 26 December 2006
Fentont, F A. Shepherd'j Y, Jiang® and Y, Mao® and accepted for publication 2 January 2007

11 155 Patienten nach Nieren-Tx
19 Jahre follow-up

Vortell: Inzidenzen im Vgl. zur zugehorigen Normalbevdlkerung, nicht im
Vgl. zu allgemein gultigen Inzidenzen

Signifikant ab SIR (standardized incidence ratio) 2
Gesamt SIR 2.5

Nierenzell-Ca: SIR 7.3 {Platz 3), je langer follow-up, desto kleiner wird SIR
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Nierenzellkarzinom bei Nierentransplantierten

Cancer Incidence Before and After
Kidney Transplantation

G006 American Medical Association. All rights reserved.

Claire M. Vajdic, PhD Andrew _I-.'. [;mli{-]:-l-’"]::-l-jl-

28 855 Patienten mit ESKD
273 407 Personenjahre follow-up

Figure 2. Risk of Cancers Fragquently Known to Cawse ESKD in Australian Patients With ESKD

Beafona RFT Deuring Digly=ss Atter Trarmplantation
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Nierenzellkarzinom bei Dialysepatienten und
Nierentransplantierten

Acquired Cystic Kidney Disease and Renal Cell Cancer after
Transplantation: Time to Rethink Screening?

John D. Scandling

Adull Fidney and Pancreas Transplond Prograny, Palo Allo, Californis

Dialyse als Risikofaktor:
— >1/3-1/2 betroffen nach >3Jahren Dialyse, davon haben ca. 20% ein RCC
— Risikofaktoren: Alter, mannlich, Dauer der Dialyse
— Pathogenese unklar
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Screening-Empfehlungen Nierenzellkarzinom bel
Dialysepatienten und Nierentransplantierten

Jahrliches Sono der Eigennieren aller Nierentransplantierten U

Jahrliche Bildgebung der Eigennieren aller Dialysepatienten und
Nierentransplantierten nicht gerechtfertigt, da kein signifikanter Effekt bzgl.
Patienten-Outcome gezeigt werden konnte. Screening jedoch sinnvoll bei
gutem AZ und Risikofaktoren wie Langzeitdialyse, grossen Nieren, ACKD
und mannlichem Geschlecht i

North American and European professional transplantation societies:
Angaben vage, wer gescreent werden soll

American Society of Transplantation: Screening flr Patienten mit erh6htem
Risiko fur RCC, jedoch keine Definition ,erhdhtes Risiko®, allgemeines
Screening wird jedoch nicht empfohlen

European Renal Association - European Dialysis and Transplant
Association: Screening (Sono u/o CT) fur Patienten mit Langzeit-Dialyse,
jedoch keine Definition ,Langzeit"

UNeuzillet Y et al: De novo renal cell carcinoma of native kidney in renal transplant recipients. Cancer 2005 Jan
15;103(2):251-7

i Levine E: Acquired cystic kidney disease. Radiol Clin North Am 1996 Sep;34(5):947-64. Review. _>|_| LBJ;‘;‘é?rSitétSSpiw




Table 3: Current guidelines for cancer scresning in the general population and after transplantation

Current guidelines and recommendations Randomized trial evidence for scresning

Tranzplant
Cancer site General population Transplant population (B,8) General population populaticn

Breast Biennial mammaography for all Annual or biennial mammeography for  Cancerspecific mortality il
wiornen older than B0 years (32) all wormen clder than B0 years reduction by 20-24% (33)
Colorectal Annual or biennial FOBT at age Annual FOBT andfor Byearly flexible Cancerspecific mortality Ml
=b0 years, combination of sigmoidoscopy for individualz clder  reduction by 15-23% (35)
FOBT and flexikle than 50 years
sigmoidoscopy at age = bl
years (34)
Cervical Cytological scresning to Annual cytological cervical cancer Mo RCT evidencs, but historical
commence at age = 21 years, screening and pelvic examination evidence have shown
or within 3 months of first once sexually active significant reduction in cancer
sexual intercourse (biennially or incidence and mortality since
triennially) (36) the introduction of population
cervical cancer scresning
Mo recommendation for Mot generally recommended, il
screening additional studies are needsd
hefore screening are
recormmendead for high-rizk
patients
Prostate Mo general consensus
LISPSTF found no evidence to Annual DRE and PSA measurement
recommend for or against in all transplanted men alder than
routing screening using PS4 or B0 years
DRA. (37)
Hepatocellular Mo firm recommendations, but Mo firm recommendation, but
screening using abdominal abdominal ultrasound and
ultrasound and a-fetoprotein a-fetoprotein every 8 months in
testing should be considerad in high-risk recipisnts
high-rigk individuals (38)
Renal tract Mo firm recommendations Mo firm recommendation, some
suggested regular ultrasonography
of the native kidneys
Insuthicient evidencs to Monthly sel-skin exam, total body
recommend for or against total skin exam, every 6-12 months by
hody skin exarmination expert physician or dermatologists

FOBT = Fecal occult blood testing; DRE = digital rectal examination; PS4 = prostate-specific antigen.

Webster AC et al: Managing cancer risk and decisioningg&fter kidney transplantation.

Am J Transplant. 2008 Nov:8(11):2185-91. Epub 2068 & |- | priversitatsspital




Guidelines der European Association of Urology (update 2004)

Niereninsuffiziente auf Warteliste:
Jahrliche Sonographie Eigennieren
Risiko fur Rezidiv:  inzidentelles RCC 0-10% (low risk)
Wartezeit < 2 Jahre
symptomatisches oder grosses RCC
Wartezeit > 2 Jahre
Rezidiv-Elimination nach 2 Jahren: symptomatische RCC: 61%

Nierentransplantierte:
Jahrliche Sonographie Eigennieren und Tx-Niere
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Urothel-Ca der Blase in der Gesamtbevolkerung

Inzidenz: haufigster Tumor des Urogenitaltraktes
Haufigkeitsgipfel 50.-70. Lebensjahr
EU: Manner 15 - 27 /100 000 Frauen 2 -5.5/100 000

Risikofaktoren: Aromatische Amine
Nikotinabusus
Phenacetin
Cyclophosphamid
Betrahlung

80% werden aufgrund Mikro-/Makrohamaturie diagnostiziert, selten dysurische
Beschwerden
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Urothel-Ca oberer Harntrakt in der Gesamtbevolkerung

Inzidenz: 5-7% aller urothelialer Tumoren, 25% Ureter, 75% Pyelon
Haufigkeitsgipfel ca. 60. Lebensjahr
0.6 — 1.1 /100 000, Frauen geringfligig haufiger betroffen

Risikofaktoren: Aromatische Amine
Nikotinabusus
Phenacetin
Cyclophosphamid
Betrahlung

Ca. 2/3 werden aufgrund Mikro-/Makrohamaturie diagnostiziert, ca. 1/3 mit
Flankenschmerzen, 10-15% asymptomatisch

_\l _| Universitatsspital
/| |Basel




Blasenkarzinom bei Nierentransplantierten

Publikation n gesamt n mit % mit Bemerkung
Blasen-Ca Blasen-Ca

Mohamed M., 2007 1 865 0.37 Alle Makrohamaturie

United Network Organ 129 238 0.024
Sharing Database
(1986-2001)

Master VA., 2004 0.08

Gesamtbevdlkerung EU 0.002-0.027

Publikation Rel. Risiko Bemerkung
Blasen—Ca

Buzzeo BD, 1997 3.31

Birkeland, 2000 0.41-6.46 Kein erhdhtes Risiko bei
Dialysepatienten
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Blasenkarzinom bei Nierentransplantierten

Cancer Incidence Among Canadian Kidney
Transplant Recipients

P. J. Villeneuve®*, D. E. Schaubel®, 5. 5. Received 2 October 2006, revised 26 December 2006
Fentont, F A. Shepherd'j Y, Jiang® and Y, Mao® and accepted for publication 2 January 2007

11 155 Patienten nach Nieren-Tx
19 Jahre follow-up

Vortell: Inzidenzen im Vgl. zur zugehorigen Normalbevdlkerung, nicht im
Vgl. zu allgemein gultigen Inzidenzen

Signifikant ab SIR (standardized incidence ratio) 2
Gesamt SIR 2.5

Blasen-Ca: SIR 2.0
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Urothelzellkarzinom bei Nierentransplantierten

Cancer Incidence Before and After
Kidney Transplantation

G006 American Medical Association. All rights reserved.

Claire M. Vajdic, PhD Andrew _I-.'. [;mli{-]:-l-’"]::-l-jl-

« 28 855 Patienten mit ESKD
o 273 407 Personenjahre follow-up

Figure 2. Risk of Canoers Frequently Rnown to Capse ESKD in Awstralian Patients With ESKD

Bafom ART During Diglysss Alter Trarsplantation
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Screening bezuglich Blasenkarzinom

Screening auf asymptomatische Hamaturie in Normalbevoélkerung nicht
empfohlen, da positiver pradiktiver Wert lediglich 0.5

Bei Risikogruppen im Einzelfall Routinekontrollen sinnvoll (z.B. starke
Raucher, Exposition mit Karzinogenen)

Bei Dialysepatienten/Nierentransplantierten aufgrund Phenacetin-
Nephropathie daher Screening auf Hamaturie sinnvoll

Bei Vorliegen einer Hamaturie weitere Abklarungen (Zystoskopie, obere
Harnwege) indiziert
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Guidelines der European Association of Urology (update 2004)

* Inzidenz 3x hoher als in Gesamtbevoélkerung, meist TCC

» Urin-Zytologie bei Mikro-/Makrohamaturie, Analgetika-Nephropathie oder
Blasenkarzinom in der Anamnese

Patienten auf Warteliste mit Blasen-Ca in Anamnese:
Risiko fur Rezidiv >25% (high risk)
o <2 Jahre Wartezeit: Blasenkarzinom Low-grade oder CIS

e >2 Jahre Wartezeit; invasives Blasenkarzinom

e Wartezeit von 2 Jahren eliminiert 64% aller Blasen-Ca-Rezidive
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Prostatakarzinom in der Gesamtbevolkerung

Inzidenz: weltweit vierthaufigstes Malignom bei Mannern
Industrielander: 15% aller Malignome bei Mannern
Entwicklungslander: 4%

Haufigkeit zunehmend mit zunehmendem Alter
Europa: 2.6 Mio neudiagnostizierte P-Ca / Jahr
11% aller Malignome
9% aller malignombedingter Todesfélle

Risikofaktoren:  Genetische Faktoren, familidre Haufung
Exogene Faktoren (tierische Fette,...)

Durch Screening (DRP und PSA, bei Verdacht Stanzbiopsie) stage shift und
age shift, jedoch Verbesserung der Mortalitat controvers diskutiert, in Europa
bisher nicht nachgewiesen, Gefahr der Uberdiagnose und -therapie
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Prostatakarzinom bei Nierentransplantierten

American Journal of Transplantation 2008; 8 Z185-2191

i 2008 The Authors
Wilay Perodicals Inc.

Joumal compiation © 2008 The American Society of
Transplantarion and the American Society of Transplant Surgpeans

dei: 10.1111.1600-6143.2008.02386 %

Minireview

Managing Cancer Risk and Decision Making After
Kidney Transplantation

A.C. Webster®™*, G, Wong®?, J. C. Craig
and J. R. Chapman®

Table 1: Rate ratios of common cancers in kidnay recipients, based on registry analyses, comparsd with rates in the age- and sexmatched
general population

Cancer site (ICD code)

Australia
Vajdic
2006(1)

Canada

Villenewve
2007018

Cienmark
Birk=land
2000018)

Swveden
Belarmi
2003017)

LUnited States
Kasisks
2004(18)

All {excluding nonmelanocytic skin)

Breast ifemale, CEO)

Colon (C18)
Cervix (CH3)

Lung (C33-C34)

2.2 (3.1,3.8
1.0 10.8,1.3)
2.4101.9.2.9)
2.5101.5,4.3)
2.5 (2030

2.51(2.3,2.7)
1.201.01.7)
1.4(1.0,1.8)
1.610.6,3.4)
2101725

3.6(3.1,4.1)
1.5(0.7.2.6)
Ina
na
d

29(3.64.2)
1.010.8,1.5)
24(1.5,35
2.00(0.74.7)
1.7 11125

na
1.1 (0.8-1.3)
na
5.7 (4.2-7.2)
2.8(2.5-3.0

| Prostate (C81)

1.0 (0.7.1.3)

0.910.6.1.3)

d

1.110.7.1.7)

1.6 (1.4-1.8)

Melanorma (C43)

2.51(2.1,3.1)

1.901.23.00

1.410.2,3.9)

1.801,3)

8.2 (5.4-7.0)

na = Estimate not available.
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Prostatakarzinom bei Nierentransplantierten

Cancer Incidence Before and After
Kidney Transplantation

G006 American Medical Association. All rights reserved.

Claire M. Vajdic, PhD

« 28 855 Patienten mit ESKD
o 273 407 Personenjahre follow-up

Figure 1. Kisk of Cancer ir Australian Patients With ESKD

Batora AFT During Dialyss Altes Transplaniation
Caroer Sie

Pepreducten and Genidniinimssy
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Prostatakarzinom bei Dialysepatienten und
Nierentransplantierten

Copyright © Blackwall Munksgaard 2003 Bryce A. Kiberd®, Tammy Keough-Ryan® and
ISSN FE00-6135 Catherine M. Clase"

Screening for Prostate, Breast and Colorectal Cancer in  Deertments of Medicine' Daihousie University, Halifax
H'E n al Tra n sp I a nt R'E'Gi p ients " NeMsster University, Hamilton, Ontario, Cansds

*Corresponding author Bryce A, Kiberd, bkiberd@is.dal.ca
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Figure2; Days of life saved with screening for prostate

i b thes Wit st tacle ik fopiisiane, Figure 4: Cost per life year gained [$/Ly) with screening for

breast, prostate and colorectal cancer in the White population.

Allgemein- Tx-Empfanger Tx-Empfanger Dialysepatienten
bevoélkerung ohne Diabetes mit Diabetes

Gewonnene Lebenstage | 100% (8d) 1/2-1/3 1/3-1/7 1/10-1/20
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Prostatakarzinom bei Dialysepatienten und
Nierentransplantierten

Inzidenz 1.4-5.8% (niedrig)
Ursache u.a. geringes mittleres Alter und geringe Lebenserwartung

Nierentransplantierte mit 50-54 Jahren haben geringere Lebenserwartung
als 70-74-jahrige in der Normalbevdlkerung

Nierentransplantierte in gutem Allgemeinzustand kdnnten vom Screening
profitieren, v.a., da im Verlauf die Lebenserwartung Nierentransplantierten
weiter ansteigt

individuelle Entscheidung mit Patienten
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PSA bei Niereninsuffizienten und Nierentransplantierten

60-90% des PSA liegt in gebundener Form vor (100 kDa)
kein Einfluss durch GFR oder Dialyse

freies PSA 30 kDa

evtl. abhangig von GFR, widersprichliche Ergebnisse (PSA 'y durch
Niereninsuffizienz / Dialyse?), Wertigkeit Ratio freies/gesamtes PSA
eingeschrankt, Wert ggf. verschoben
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PSA beil Dialysepatienten

ADULT UROLOGY

CME ARTICLE

IMPACT OF CHRONIC DIALYSIS ON SERUM PSA, FREE
PSA, AND FREE/TOTAL PSA RATIO: IS PROSTATE CANCER
DETECTION COMPROMISED IN PATIENTS RECEIVING
LONG-TERM DIALYSIS?

TWAN GHAWIDEL, KATHRIN GUVEN-MARBER

R, WALTER H. HOERL, axp MICHAEL MAR

fPSA-Elimination abhangig von Membran

passiert nur high-flux-Membran

gebundenes PSA wird nicht beeinflusst

Screening mit tPSA bleibt unbeeinflusst
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Screening bezuglich Prostatakarzinom

Selbst in der Gesamtbevolkerung ist Benefit des Screenings noch
controvers diskutiert, dennoch wird es in vielen Landern empfohlen

American Society of Transplantation: allgemeines Screening empfohlen
US Preventive Health Care Service: Screening wird nicht empfohlen

European Renal Association-European Dialysis and Transplant Association:
Manner >50 Jahren: PSA und TRUS
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Table 3: Current guidelines for cancer scresning in the general population and after transplantation

Current guidelines and recommendations Randomized trial evidence for scresning

Tranzplant
Cancer site General population Transplant population (B,8) General population populaticn

Breast Biennial mammaography for all Annual or biennial mammeography for  Cancerspecific mortality il
wiornen older than B0 years (32) all wormen clder than B0 years reduction by 20-24% (33)
Colorectal Annual or biennial FOBT at age Annual FOBT andfor Byearly flexible Cancerspecific mortality Ml
=b0 years, combination of sigmoidoscopy for individualz clder  reduction by 15-23% (35)
FOBT and flexikle than 50 years
sigmoidoscopy at age = bl
years (34)
Cervical Cytological scresning to Annual cytological cervical cancer Mo RCT evidencs, but historical
commence at age = 21 years, screening and pelvic examination evidence have shown
or within 3 months of first once sexually active significant reduction in cancer
sexual intercourse (biennially or incidence and mortality since
triennially) (36) the introduction of population
cervical cancer scresning
Mo recommendation for Mot generally recommended, il
screening additional studies are needsd
hefore screening are
recormmendead for high-rizk
patients

Prostate Mo general consensus
LISPSTF found no evidence to Annual DRE and PSA measurement
recommend for or against in all transplanted men alder than
routing screening using PS4 or B0 years
DRA. (37)

Hepatocellular Mo firm recommendations, but Mo firm recommendation, but
screening using abdominal abdominal ultrasound and
ultrasound and a-fetoprotein a-fetoprotein every 8 months in
testing should be considerad in high-risk recipisnts
high-rzk individuals {38)

Renal tract Mo firm recommendations Mo firm recommendation, some
suggested regular ultrasonography
of the native kidneys

Skin Insufficient evidence to Maonthly sel-skin exam, total body
recommend for or against total skin exam, every 6-12 months by
hody skin exarmination expert physician or dermatologists

FOBT = Fecal occult blood testing; DRE = digital rectal examination; PS4 = prostate-specific antigen.

Webster AC et al: Managing cancer risk and decisioningg&fter kidney transplantation.

Am J Transplant. 2008 Nov:8(11):2185-91. Epub 2068 & |- | priversitatsspital




Guidelines der European Association of Urology (update 2004)

e Jahrlich PSA und DRU bei Mannern >50 Jahren

e Patienten auf Warteliste mit Prostata-Ca in Anamnese;

Risiko fur Rezidiv 10-25% (intermediate risk)

>2 Jahre Tumorfreiheit
Wartezeit von 2 Jahren eliminiert 40% aller Prostata-Ca-Rezidive

Jahrlich PSA und DRU
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Zusammenfassung

Screening: wenig sichere Daten Uber Effektivitat, Benefit und Schaden
durch Screening bei Nierentransplantierten trotz erhéhtem Ca-Risiko

Argumente gegen Screening. erwartetes Survival-Benefit gering, da
Lebenserwartung insgesamt zu gering, um Ca zu entwickeln

Argumente flur Screening: Lebenserwartung im Verlauf zunehmend, daher
konnten Karzinome zunehmend lebenslimitierend werden

Erhohtes Ca-Risiko ist nicht der einzige Faktor, um Screening festzulegen
(Sensitivitat und Spezifitat des Test, erwartetes Benefit bzgl. Ca-
spezifischer Mortalitat, Kosteneffektivitat)

Gute klinische Studien fehlen, um Screening-Empfehlungen festzulegen.
Screening individuell angepassen (individuelle Risikofaktoren,
Begleiterkrankungen, Nutzen und Schaden einer Diagnose)
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Guidelines der European Association of Urology (update 2004)

Allgemein-
bevdlkerung

Vor Nieren-Tx

Nach Nieren-Tx

Nierenzell-Ca

kein

jahrlich
Sono Eigennieren

jahrlich
Sono Eigennieren und Tx-
Niere

Blasen-Ca und
Ca oberer
Harntrakt

Urinzytologie bei
Hamaturie, Analgetika-
Nephropathie oder
Blasenkarzinom in
Anamnese

Urinzytologie bei
Hamaturie, Analgetika-
Nephropathie oder
Blasenkarzinom in
Anamnese

Prostata-Ca

(jahrlich
DRP und PSA)

jahrlich
DRP und PSA

jahrlich
DRP und PSA
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Vielen Dank

_\l _ | Universitatsspital
/| |Basel




