eee yro-onkologi

EAU samlade over 10 000 deltagare

Njurcancer och

EAU-kongressen i Kbpenhamn i mars i

ar samlade som vanligt éver 10 000 del-
tagare fran hela varlden som under fem
dagar lyssnade och granskade 6ver 2 000
abstracts av vilka nastan tva tredjedelar
var uroonkologiska. Det ar, som alla for-
star, ett omajligt jobb att redogdra for all
den kunskap och vetenskap som nastan
1 400 abstracts innebar, skriver docent
Johan Stranne i en kunskapsspackad
sammanfattning dar han "identifierar nagra
trad i den stora skog som visades upp”.

Highlightsgruppen” (fd Oncoforum) fran ISMAR
healthcare, som skickar urologer och onkologer frin
olika europeiska linder till de stora uroonkologiska kon-
gresserna i virlden for att forsoka samla in de 20-30 kli-

Till min hjilp har jag tagit den sa kallade ”Congress

niskt mest relevanta nyheterna fran varje kongress. Jag var
sjalv pa EAU som reporter for prostatacancer tillsammans
med en belgisk onkolog, Dr Valérie Fonteyne, och tillsam-
mans kunde vi till slut enas om ett 20-tal abstracts kring
prostatacancer. Parallellt arbetade andra urologer och on-
kologer med njurcancer och blascancer. Resultatet kommer
ju aldrig att vara heltickande for en sa stor konferens, men
hir dr ett litet axplock fran ett axplock.

Om vi borjar uppifran med njurcancer sa dr det ldtt att
konstatera hur njurcancer och prostatacancer har bytt fokus
med varandra de senaste aren. For nagra ar sedan handlade
njurcancerdiskussionerna mest om nya mediciner for avan-
cerad sjukdom medan prostatacancerdiskussionerna hand-
lade om screening, nervsparande kirurgi och aktiv monito-
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rering eller mojligen fokalbehandling av smatumorer. Idag
handlar prostatacancerdiskussionerna mer och mer om nya
mediciner medan njurcancer handlar om screening, nef-
ronsparande kirurgi och aktiv monitorering. Det giller att
halla tungan ritt i munnen i diskussionerna.

HITTAS SOM BIFYND

Ett exempel giller screening av njurcancer. Idag hittas de
flesta njurcancrar som bifynd till andra undersokningar, till
exempel DT njursten eller ultraljud aorta. Som foljd av det
har andelen metastaserade sjukdomsfall vid diagnos sjunkit
over tid. Da det, forutom sjilvklar direkt patientnytta for
enskilda patienter, dven dr vildigt dyrt att behandla metas-
taserad njurcancer idag fragar sig Roizman et al om screen-
ing med ultraljud for njurcancer kan vara kostnadseffektivt
for patienter dldre 4n 60 ar (Roizman S. Eur Urol Suppl
2018 17(2);¢296). I studien har man anvint en si kallad
Markovmodell for att berikna hur mkt man skulle kunna
spara i behandlingskostnader pa att hitta fler tumérer tidigt
genom screening. For att fa en rimlig kostnad per QALY
(quality adjusted life year), ett matt som ofta anvinds i de
hir ssmmanhangen, behover man fa ner kostnaden for ett
ultraljud till under 36 US-dollar/undersokning.

Overbehandling av njurcancer ir ett annat parallellprob-
lem till prostatacancer. Tanabalan et al redovisar dirfér en
retrospektiv studie pa 510 patienter om hur biopsier av sma
njurtumorer bade har hogt diagnostiskt virde i kombination
med lag komplikationsfrekvens (Tanabalan C. Eur Urol
Suppl 2018;17(2):e301). Ett 6kat anvindande av biopsier i
den hir patientgruppen skulle dirfor potentiellt kunna
minska 6verbehandling markant.

Vad giller robotassisterad operation av njurcancer tittade
Larcher et al pa hur kirurgisk erfarenhet paverkar risken for
perioperativa komplikationer vid robotassisterad partiell
nefrektomi (RAPN). I en prospektiv multicenterstudie pa
457 patienter kunde man visa att ischemitiden minskar kraf-
tigt under de forsta 150 fallen for att sedan plana ut (Fig 1a).
Vad giller Clavien-Dindo-komplikationer 22 fortsitter for-
bittringen fortfarande efter 300 fall (Fig. 1b) (Larcher A.
Eur Urol Suppl 2018;17(2):e907).

Vad giller betydelsen av positiva marginaler vid partiell
nefrektomi kunde Jang et al visa, i en multicenterstudie, att
positiva marginaler 6kar risken for aterfall av njurcancer med
nistan atta ganger, atminstone om marginalen ir éver 1 mm
(Jang WS. Eur Urol Suppl 2018;17(2):€1035). Detta faktum
ir nog viktigt att ha i dtanke om man 6verviger enukleativ
partiell nefrektomi av tumdren. I en serie med 127 konseku-
tiva patienter vid ett italienskt center for njurkirurgi kan
Campi et al visa att, trots att sa manga som 60 procent av
patienterna har hel eller delvis tumérinvixt i kapseln, endast
2,5 procent har positiv marginal (Campi R. Eur Urol Suppl
2018;17(2):¢1034). Om 2,5 procent dr mycket eller lite kan
man sikert diskutera, men efter fem ar kunde man inte pa-
visa nagot aterfall. Dock ska man nog patala att 2,5 procent
av 127 patienter endast innebir tre patienter.

T andra dnden av spektrumet av njurcancerkirurgi redo-
visar Bex et al resultat fran SURTIME-studien, en fas I11-
studie pa metastaserad njurcancer som randomiserats till

84 onkologi i sverige nr 4 — 18

direkt kirurgi med postoperativ Sunitinib jimfoért med tre
cykler av preoperativ Sunitinib fére operation, foljt av post-
operativ fortsatt Sunitinibbehandling efter operationen.
Studien dr tyvirr stingd till f6ljd av for lag inklusionstakt,
men av de 94 patienter som randomiserats i studien har
ingen av de patienterna som randomiserats till neoadjuvant
Sunitinib progredierat sa att nefrektomi blivit omojligt.
Dock uteblir all nytta av neoadjuvant cytoreduktion av tu-
moren helt i studien. (Bex A. Eur Urol Suppl 2018;17(2):el).

"Vad gdiller blascancer kunde
man snabbt urskilja en trend i
att man forsoker hitta urintest
som gor cystoskopi overflodigt
i manga kliniska fall.”
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Reoperations
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Wound dehiscence
Mechanical ileus 2,2
Strictures of ureteroenteric anastomosis 1,4
Leakage/insufficiency of enteric anastomosis 11
Enteric fistula 038
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but not multivariate analysis (OR=1.27, 95% Cl:0.99-1.63)
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« Previous RT/surgery, neoadjuvant chemotherapy, urinary diversion with neobladder,

» Median estimated blood loss >600 ml: associated with reoperation in univariate (OR=1.28, 95% Cl: 1.01-1.62)

Jerlstrom T. EAU 2018, abs 373 (data from poster included)

Figur 2.

FORSOKER HITTA URINTEST

Om vi sedan foljer urinens flode hamnar vi ett steg ner i
kroppen i blasan. Vad giller blascancer kunde man snabbt
urskilja en trend i att man forsoker hitta urintest som gor
cystoskopi 6verflodigt i manga kliniska fall. Det forsta av
tva exempel dr den sa kallade HEM Aturia-studien ddr man
i en prospektiv multicenterstudie pa 968 patienter med he-
maturi (blandat mikroskopisk och makroskopisk) kunde
visa en sensitivitet pa 88 procent och ett negativt prediktivt
virde pa 98 procent! (Van Kessel K. Eur Urol Suppl
2018;17(2):¢1003).

Slutsatsen att testet verkar klart for klinisk implemente-
ring dr dirfor helt logisk. Xpert, ett mRINA-baserat urintest
for att folja redan diagnostiserad blascancer, dr kanske mer
tveksamt. Med en sensitivitet pa 50 procent, en specificitet
pa 79 procent, ett positivt prediktivt virde pa 44 procent
och ett negativt prediktivt virde pa 83 procent kdnns det
inte riktigt som att teset dr helt fardigt for klinisk implemen-
tering (D’Elia C. Eur Urol Suppl 2018;17(2):e1005).

Den svenska nationalsporten av kvalitetsregistrering fi-
rade triumfer dven i ar. Malmstrom et al kunde dels visa att
overlevnaden for patienter med blascancer i Sverige har for-
bittrats avsevirt under perioden 1997 till 2016. Trots att
incidensen har 6kat med 40 procent under perioden har
mortaliteten statt still pa cirka 7/100 000 invanare och den
stadie-specifika 6verlevnaden har 6kat for bade icke mus-
kelinvasiv och muskelinvasiv blascancer, oavsett alder och
kon (Malmstrom PU. Eur Urol Suppl 2018;17(2):e¢596). 1
ett annat arbete fran det svenska kvalitetsregistret kunde
Jerlstrom et al visa att ca 12 procent av de patienter som
genomgar cystektomi i Sverige reopereras inom 90 dagar.

86 onkologi i sverige nr 4 — 18

Orsakerna for reoperation varierade stort (Fig. 2) men ing-
en specifik orsak till reopertionerna kunde identifieras (Jerl-
strom T. Eur Urol Suppl 2018;17(2):e373).

Ett spinnande koncept for att minska risken for posto-
perativt urinlickage framforallt nattetid efter orthotopt
blassubstitution kunde ocksa redovisas. Zaharan et al kun-
de, i en prospektiv randomiserad studie, visa att Toltero-
dine dagligen kunde minska nattligt lickage signifikant
bade pa kort sikt och fortfarande efter 79 manaders median-
uppfoljning (Zahran M. Eur Urol Suppl 2018;17(2):€702).
Da biverkningarna av Tolterodine dr fa bor det vara ett
forstahandsmedel att prova i de fall dir orthotop substitu-
tion dr en mojlighet.

MPMRT + RIKTADE BIOPSIER
Vad giller prostatacancer var ett av de viktigaste arbetena att
ta med sig inte ett abstract, utan en publicerad artikel i
NEJM. Under stort padrag presenterades den sa kallade
PRECISION-studien (NCT02380027) samtidigt som den
publicerades online i NEJM. Kasivisvanathan et al kanien
prospektivt randomiserad “non-inferiority”-studie visa att
mpMRT + riktade biopsier mot férindringar graderade till
PIRADS 3-5 inte var simre 4n 10—12 systematiska biopsier.
Vidare kunde man visa att man hittade fler midn med kliniskt
signifikant prostatacancer och betydligt firre med insigni-
fikant tumo&r med hjélp av betydligt firre biopsier och med
betydligt firre komplikationer inom de forsta 30 dagarna
(Kasivisvanathan V. Eur Urol Suppl 2018;17(2):e1225).
Att mpMRT + riktade biopsier dr en del av framtiden dr
saledes solklart, men hur ska vi ta de biopsierna? Ska vi fu-
sionera MRT-bilderna med ultraljudet i maskinen, ska vi
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kognitivt fusionera bilderna i vart eget huvud eller ska vi ta
biopsierna direkt i MRT-maskinen utan nagon fusion med
andra bildmodaliteter? I de tva rapporter fran den prospek-
tivt randomiserade FUTURE-studien, dir 231 patienter
randomiserats mellan dessa tre metoder for riktad biopse-
ring kunde man inte se nagon férdel med nagon av de olika
metoderna. Det talar ju starkt mot breddinférande av dyra
fusionsapparater inom urologin och for kognitiv fusion
(Wegelin O. Eur Urol Suppl 2018;17(2):e484) (Exterkate L.
Eur Urol Suppl 2018;17(2):¢624). Dock maste det patalas
att studien hittills 4r kraftigt “under powered” med endast
knappt 80 patienter i varje arm. Erfarenheten hos den uro-
log som ska utfora de kognitiva biopsierna dr ocksa sanno-
likt mycket viktig.

”En annan het trend inom
prostatacancer dr sa klart
PSMA-pet. Tyvdirr famlar vi
fortfarande i morker vad
gdiller hur och ndir under-
sokningsmetoden ska
anvindas.”

BEHOVER FORTSATTA FOLJAS

Vad som hinder med min med PSA <10 som biopserats
benignt i férsta omgingen av en screening kunde Arnsrud
Godtman et al visa fran langtidsuppfoljiningen av Gote-
borgs screeningstudie 1. Efter mer dn 20 drs uppfoljning
kunde man visa att &ven om dessa min hade en lag risk att
do av prostatacancer under uppfoljningen sa diagnostisera-
des trots allt en ganska stor andel med prostatacancer under
uppfoljningstiden vilket talar for att dessa mén klart beho-
ver fortsitta foljas (Arnsrud Godtman R. Eur Urol Suppl
2018;17(2):e61). Detta motsiger flera tidigare studier med
mer begrinsad uppfoljningstid.

Lymfkortelutrymningens (ePLND) vara eller inte vara
har debatterats linge utan att nagon evidens for nagot annat
in bidttre staging av tumorerna har kunnat visats till
ePLNDs fordel. Pa nackdelssidan finns en kraftigt 6kad risk
for komplikationer i form av blodpropp, lymfocele, lymf-
svullnad etc. Resultaten fran en stor jimférande multicen-
terstudie pa 10 695 patienter som genomgatt ePLND eller
inte kunde inte heller den hir gangen visa nagon fordel for
ePLND vad giller risk fér PC-recidiv (Preisser I. Eur Urol
Suppl 2018;17(2):e826). Intressant nog kunde Abdollah et
al visa, i en stor amerikansk cohortstudie, att adjuvant stral-

JOHAN STRANNE, DOCENT OCH UROLOG, GOTEBORGS UNIVERSITET
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benadling for patienter med kortelpositiv sjukdom efter ra-
dikal prostatektomi var klart fordelaktigt f6r méin med 1-2
positiva kortlar, GS 7 och 2pI'3b och f6r midn med 3—4
positiva kortlar oavsett 6vrig patologi (Abdollah F. Eur Urol
Suppl 2018;17(2):e1151). Tyvirr framgar det inte av abstrac-
tet vad man stralat sa det aterstar vil att vinta pa den slut-
giltiga publikationen innan vi kan helt virdera studiens me-
ritvirde i klinisk praxis.

En annan het trend inom PC dr sa klart PSMA-pet. Ty-
virr famlar vi fortfarande i morker vad giller hur och nir
undersokningsmetoden ska anvindas. De fa studier som
redovisades vid EAU lyser inte upp morkret till den grad
man skulle 6nska, men Abufaraj et al visar, i en liten pro-
spektiv studie (n=065) av 68Ga-PSMA PET-CT/MRI + su-
perutvidgad lymfkortelutrymning pa midn med PSA-recidiv
efter radikal prostatektomi , att bade positivt och negativt
prediktivt virde dr hogt (PPV = 92-100 procent; NPV =
86—100 Yoprocent). Det storsta bekymret i studien 4r att
median-PSA istudien dr 1,4 ng/ml, vilket ju dr alltfor hogt
for att vi verkligen ska tro att vi kan bota patienterna i alla
fall (Abufaraj M. Eur Urol Suppl 2018;17(2):¢405). Vad gil-
ler PSM A-pet ir inte sista ordet sagt och mycket mer forsk-
ning behéver goras innan det kan inféras som rutinunder-
sokning i svensk sjukvard.

Vad giller kastrationsresistent prostatacancer fortsitter
nog utvecklingen av nya preparat, men framforallt fortsit-
ter indikationsutvidgningen av de befintliga preparaten,
som gar fran klarhet till klarhet. I en interimanalys av
PROSPER-studien, en prospektivt randomiserad studie av
min med MO CRPC som randomiserats mellan placebo +
ADT och Enzalutamid + ADT, kunde man visa att tiden
till PSA-progression forlingdes kraftigt i behandlingsar-
men. Om den effekten kommer att avspegla forlingd tid till
kliniskt relevant progression ir for tidigt att sdga, men re-
sultaten dr spainnande for den hir patientgruppen som idag
inte har nagon bra behandling i vintan pa metastaserad
sjukdom.

Sa, med den avslutningen hoppas jag att nagra av de in-
dividuella trid som vixte i EAU-skogen har kunnat identi-
fierats. Vil mott i det uroonkologiska Sverige framéver.
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