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FALLBEISPIEL ZUR IMMUNTHERAPIE

des lokal fortgeschrittenen oder metastasierten
Urothelkarzinoms mit Avelumab.

Anamnese & Befunde

Ein 32-jahriger Patient stellte sich im Janner 2025 mit
seit rund drei Monaten bestehender wassriger Diarrho
vor, charakterisiert durch fiinf bis sechs Stuhlgédnge
taglich und phasenweise krampfartige abdominelle
Schmerzen. Der Verlauf wurde als schubweise be-
schrieben. Eine personliche oder familidgre Vorge-
schichte hinsichtlich chronisch-entziindlicher Darm-
erkrankungen (CED) lag nicht vor. Begleitend berichtete
der Patient Uber einen Gewichtsverlust von etwa 4 kg,
welcher initial vor dem Hintergrund der onkologischen
Grunderkrankung eingeordnet wurde.

Im Vorfeld der Diagnose war der Patient bei Verdacht
auf rezidivierender Harnwegsinfekte (ber mehrere
Monate mit unterschiedlichen Antibiotika behandelt
worden. Bei Erstvorstellung zeigte sich eine Makroha-
maturie, die mittels einer Zystokopie abgeklart wurde.

Therapieentscheidung und Verlauf

Aufgrund der metastasierten urologischen Erkrankung
war eine systemische Therapie erforderlich. Aufgrund
des klinischen Verdachts einer gleichzeitigen CED wur-
de die Immuntherapiehaltige Kombinationstherapie
aus Enfortumab vedotin + Pembrolizumab in der Erst-
linie kritisch bewertet, da beflirchtet wurde, dass der
Checkpoint-Inhibitor zu einer Verscharfung der mogli-
chen CED beitragen konnte. Dieser Fall wurde ausfihr-
lich in der interdisziplindren Tumorkonferenz gemein-
sam mit Urologie, Onkologie und Gastroenterologie
besprochen und letztlich wurde aufgrund des hohen
Therapiedrucks eine palliative Erstlinientherapie mit
Gemcitabin+Cisplatin bei normaler Nierenfunktion und
unter Beriicksichtigung der Galsky-Kriterien beschlos-
sen.? Der erste Zyklus wurde im Februar 2025 verab-
reicht.

Nach vier Zyklen Gemcitabin+Cisplatin zeigte der
Tumor in der Restaging CT eine deutliche Verkleinerung
im Sinne einer Partial Response. Der Patient tolerierte
bis auf eine moderate Fatigue die Chemotherapie gut.

In der Zwischenzeit hatte sich die Darmfunktion gebes-
sert und der Patient hatte keine krampfartigen Schmer-
zen mehr. Es wurde eine erneute Koloskopie durch-

SchlieBlich ergab die Histopathologie der zystoskopi-
schen Biopsien ein Urothelkarzinom G3 der Blase mit
squamoser Differenzierung mit einem basal/squamo-
sen molekularen Subtyp. Die bildgebende Diagnostik
ergab multiple Lymphknotenmetastasen sowie eine
diffuse hepatische Metastasierung. Eine Leberbiopsie
bestatigte die Metastasierung des Blasenkarzinoms.
Somit bestand ein metastasiertes Urothelkarzinom
mit erheblichem Therapiedruck bedingt durch die hohe
Tumorlast und durch die unglinstigere Tumorbiologie
aufgrund der squamdsen Differenzierung.

Der Allgemeinzustand war trotz der Tumorlast sehr gut
(ECOG 0).

Gastroenterologisch lag eine extramural durchgefiihrte
Koloskopie vor, die eine CED nicht sicher ausschlieRen
konnte.

gefiihrt und eine CED ausgeschlossen. Somit wurde
die Diarrh6 auf die Einnahme der Antibiotika und die
gestorte Darmflora zuriickgefiihrt.

Da eine Partial Response vorlag und die CED ausge-
schlossen werden konnte, fiel die Entscheidung, eine
Erhaltungstherapie mit Avelumab (monoklonaler Anti-
PD-L1-Antikorper) anzuschlieRen basierend auf der
Phase-lll-Studie JAVELIN Bladder 100: In dieser Studie
wurde gezeigt, dass bei Patient:innen mit zumindest
stabiler Erkrankung nach Erstlinien-Platintherapie eine
Erhaltung mit Avelumab gegeniiber alleiniger bester
unterstiitzender Versorgung einen signifikanten Uber-
lebensvorteil brachte (medianes 0OS 23,8 vs. 15,0 Mo-
nate; HR 0,76).3* Zudem wurde rezent gezeigt, dass
Avelumab bei allen molekularen Subtypen, inklusive
basal/squamds, wirkt.5

Der Patient ist somit seit Mai 2025 unter der Erhal-
tungstherapie mit Avelumab und vertragt die Therapie
exzellent bei sehr guter Lebensqualitat. Die Restaging
CT-Kontrollen vom August und November 2025 zeigten
weiterhin eine Krankheitskontrolle unter Avelumab. Die
Restaging CT Thorax/Abdomen/Pelvis Kontrollen lau-
fen weiterhin alle 3 Monate.




Einordnung/Fazit

@® In diesem Fall konnte bei einem 32-jahrigen
Patienten mit metastasiertem Urothelkarzinom,
unglinstiger Tumorbiologie und hohem Therapie-
druck ziigig eine wirksame Erstlinientherapie mit
Gemcitabin/Cisplatin eingeleitet werden, ohne
durch den initialen Verdacht auf eine chronisch-
entziindliche Darmerkrankung wertvolle Zeit zu
verlieren.

Parallel zur Therapie wurde die weiterfiihren-
de gastroenterologische Diagnostik fortgesetzt,
welche schlieBlich eine CED sicher ausschloss.
Dadurch war es maglich, nach erfolgreicher Krank-
heitskontrolle eine Erhaltungstherapie mit der
Immuntherapie Avelumab zu beginnen, die der
Patient bis jetzt ausgezeichnet toleriert.

Diffuse Lebermetastasierung als Ausdruck eines
Der konsequent interdisziplindre Ansatz (Onko- hohen Therapiedrucks vor Einleitung der palliativen

logie, Urologie, Gastroenterologie) hatte fiir das Erstlinientherapie mit Gemcitabin/Cisplatin.

optimale Management dieses jungen Patienten
einen zentralen Stellenwert.
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Nachtragliche Auswertungen
der JB100-Studie ergaben:

mOS
29, mehr Quality

Krankheitsprogression
(11,98 Monate versus
5,52 Monate)3*

Monate Time >
L
Ab Beginn der Patient:innen, die BAVE ____ -
platinbasierten als 1L-Erhaltungstherapie
Erstlinien-Chemo- erhielten, zeigten im Vergleicl g
therapie bei zur BSC (Best Supportive E .
Patient:innen ohne Care) eine doppelt so lange
Krankheitsprogression’ Zeit ohne Toxizitdten t
und Symptome einer
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* BAVENCIO® wird als Monc pie zur 1L-Erhal pie bei er Patient:innen mit aUC ang let, die nach pl

t Die Q-TWiST-Analyse (Quality-Adjusted Time Without Symptoms of Disease and Toxicity of Treatment) ist ein integriertes MaR, das Wirksamkeit (OS, PFS), Sicherheit (Toxizitat) und
Nutzwertschatzungen (allgemeiner Gesundheitszustand) in einem einzigen Wert zusammenfasst, um sowohl die Qualitét als auch die Quantitat der beobachteten Uberlebenszeit darzustellen.
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1L=Erstlinie; aUC=fortgeschrittenes Urothelkarzinom (einschlief&l‘i'ch lokal fortgeschrittenes oder metastasiertes UC); BSC=Best Supportive Care; CT=Chemotherapie; JB100=JAVELIN Bladder
100; mOS=medianes Gesamtiiberleben; PFS=progressionsfreies Uberleben; Q-TWiST=qualitatsadjustierte Zeit ohne Krebssymptome oder Toxizitat.
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