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Die verstarkt durchgefiihrte Diagnos-
tik bei unterschiedlichen Krankheits-
bildern und Symptomen fiihrte in
den letzten Jahrzehnten zu einem An-
stieg neu diagnostizierter Nierenzell-
karzinome (NZK). Heutzutage werden
ca. 50% aller NZK zuféllig entdeckt,
und in bis zu 80% der Fille handelt

es sich um kleine Nierentumoren (T1-
Stadium) ohne Metastasierung. Pa-
tienten mit umschriebenem NZK ha-
ben eine hervorragende Prognose,
und die dieser Tatsache geschuldete
Anpassung der Behandlungsstrate-
gien hatte speziell in der letzten De-
kade einen Paradigmenwechsel zur
Folge, weg von der offenen radikalen
Tumorchirurgie hin zu den nierenpa-
renchymschonenden Verfahren. Letz-
tere beinhalten die partielle Neph-
rektomie als chirurgischen Goldstan-
dard[1, 2, 3].

Bei Patienten mit Nierentumoren <4 cm
stellt die bildgefiihrte perkutane Radiofre-
quenzablation (RFA) eine wichtige mini-
mal-invasive Behandlungsoption dar [4,
5, 6,7, 8,9]. Die RFA stellt hier, neben der
Kryoablation (Kryo), die am hdufigsten
angewendete Ablationstechnik dar [4, 6,
8,10].
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In dem vorliegenden Aufsatz werden ver-
schiedene Aspekte der perkutanen bild-
gefithrten RFA besprochen, u. a. Indika-
tion und Patientenselektion, technischer
und onkologischer Erfolg, Komplikatio-
nen und Nachsorge. Auflerdem erfolgt ein
Uberblick iiber die Kombination von per-
kutaner RFA mit transarterieller Emboli-
sation zur besseren Kontrolle der Limita-
tionen der blanden RFA.

Indikation und
Patientenselektion

Anerkannte Indikationen fiir die perku-
tane RFA sind Tumordurchmesser <4 cm
bei Patienten mit fortgeschrittenem Alter,
signifikanten Komorbidititen bzw. in-
ternistischer Inoperabilitit, Nierenfunk-
tionseinschrankung und/oder bilateralen
Tumoren [4, 5, 6, 8, 11]. Eine kontrover-
se interdisziplinare und interinstitutionel-
le Diskussion besteht fiir die Indikations-
stellung zur
== Ablation kleiner Tumoren bei jungen
Patienten,
== Ablation im Sinne der makroskopi-
schen Zytoreduktion und
== Ablation von T1b-Nierentumoren (>4
und <7 cm, [5, 6, 8, 9]).

Relative Kontraindikationen sind defi-
niert als zentrale oder perihildre Tumor-
lokalisation, akute Verschlechterung des
Allgemeinzustands und Infektion, insta-
biler kardiovaskulérer Status und gerin-
ge Lebenserwartung (<5 Jahre, [6, 8, 10,
11, 12]).

Eine nicht behandelbare Gerinnungs-
storung stellt eine weitere relative Kon-
traindikation dar. Auch weil die partiel-
le Nephrektomie von Tumoren im Sta-
dium I eine krebsspezifische 5-Jahres-
Uberlebensrate von 97-100% aufweist,
wird von den meisten Urologen das Kon-
zept der ,,nephron-sparing surgery“ als
Goldstandard bei Tla-Tumoren angese-
hen [1, 2, 3]. Bei Tlb-Tumoren erfolgt in
der urologischen Routine weiterhin am
héufigsten die radikale Nephrektomie [1,
2]. In diesem Zusammenhang sind fiir
die RFA die relativ kurzen Nachsorgein-
tervalle als potenzielle Einschriankung an-
zumerken [11].

Die aktuelle Datenlage mit Beschrei-
bung spezifischer Uberlebensraten
>5 Jahre ist begrenzt, hierfiir sind rando-
misierte kontrollierte klinische Langzeit-

Weiterfiihrende Literatur kann vom korrespon-
dierenden Autor eingeholt werden. Die Litera-
turrecherche wurde im Oktober 2014 beendet.
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studien wiinschenswert [4]. Trotzdem er-
hielten die perkutanen Ablationsverfah-
ren auf Grundlage der hervorragenden
Resultate innerhalb der ersten 5 Jahre
Einzug in evidenzbasierte Leitlinien. Be-
reits 2009 veréffentlichte die ,, American
Urological Association“ (AUA) Therapie-
algorithmen, bei denen die RFA/Kryo bei
Tla-Tumoren bei gesunden Patienten als
Option und bei Patienten mit signifikan-
ten Komorbidititen als Empfehlung so-
wie bei T1b-Tumoren bei allen Patienten
als Option vorgesehen ist [1]. 2011 erfolg-
te ein Update der japanischen evidenzba-
sierten Leitlinien zum NZK mit Neuim-
plementierung der Option zur RFA/Kryo
bei Tla-Tumoren [2]. Im gleichen Jahr
wurde die sog. ,cryosurgery“ von den
Versicherungsgesellschaften im Land der
aufgehenden Sonne anerkannt. Nach ope-
rativer Resektion sind die Langzeitaus-
wirkungen auf die Nierenfunktion nicht
zu unterschitzen. So wird bei 20% bzw.
80% der Patienten innerhalb von 3 Jah-
ren nach partieller bzw. radikaler Neph-
rektomie eine chronische Niereninsuffi-
zienz diagnostiziert, was wiederum kar-
diovaskulére Risiken mit erhéhter Morbi-
ditdt und Mortalitdt begtinstigt [1]. Fort-
geschrittenes Alter (>70 Jahre), begrenz-
te Lebenserwartung (<10 Jahre), multiple
signifikante Komorbiditaten, chronische
Niereninsuffizienz und suspekte Lisio-
nen in einer Einzelniere werden als Aus-
schlusskriterien fiir eine Operation ange-
fithrt [5, 7, 8, 12].

Diagnostik
Bildgebung

Kontrastmittelgestiitze Computertomo-
graphie (CT) und/oder Magnetresonanz-
tomographie (MRT) stellen den nicht-in-
vasiven Goldstandard fiir Detektion und
Artdiagnose fokaler Nierenldsionen dar
und dienen auflerdem der onkologischen
Umfelddiagnostik.

Grundsatzlich lasst sich feststellen,
dass die Wahrscheinlichkeit fiir
Malignitat mit zunehmender
TumorgroBe ansteigt.

Es konnte in pathologischen Analysen ge-
zeigt werden, dass 80% der kontrastmit-
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telaufnehmenden Lésionen <4 cm mali-
gne sind, jedoch nur 54% der kontrast-
mittelaufnehmenden Lasionen <1 cm
[7, 8]. Trotz definierter bildmorphologi-
scher Kriterien fiir Benignitét (z. B. zen-
trale Narbe beim Onkozytom oder Fett-
anteil beim Angiomyolipom) gibt es
Uberlappungsformen, die keine defini-
tive Diagnose ermdglichen [7]. Dement-
sprechend lag in einer CT-Studie die Ra-
te ,Verdachtsdiagnose maligner Nierentu-
mor* bei 83%, wobei letztendlich in 43%
der Fille unnoétigerweise mittels radikaler
Nephrektomie behandelt wurde [13].

Biopsie

Die perkutane Biopsie von suspekten Nie-
rentumoren <3 cm wurde in Studien als
»limitiert” beschrieben, einerseits in An-
betracht der Treffsicherheit der Ziellasion
mit potentiell unklaren oder negativen
histologischen Ergebnissen und anderer-
seits wegen der hohen Wahrscheinlichkeit
der Diagnosestellung unter Verwendung
nicht-invasiver Schnittbildtechniken bzw.
der fehlenden Bedeutung der adjuvanten
Therapie bei NZK im Stadium I. Bei zu-
nehmender Anwendung der perkutanen
RFA muss jedoch der Stellenwert der pra-
interventionellen Biopsie neu diskutiert
werden, weil im Gegensatz zu der chirur-
gischen Resektion posttherapeutisch kei-
ne bestitigende pathologische Diagnose
vorliegt.

Die Aussagekraft der CT-gesteuer-
ten perkutanen Biopsie zur Differenzie-
rung maligner vs. benigner Nierenldsio-
nen wird bei addquater Punktionstech-
nik mit bis zu 92% angegeben, kann in
knapp der Hilfte der Fille zu einer Ande-
rung der Therapiestrategie fithren und ist
sehr sicher durchfiihrbar [mit Minor- und
Majorkomplikationsraten von 4,7% bzw.
0,3% und einer minimalen Wahrschein-
lichkeit der Ausbildung von Implanta-
tionsmetastasen (0,01%; s. unten). Im Fal-
le der Behandlung gutartiger Tumoren
wiirde die onkologische Wirksamkeit der
RFA iiberschitzt bzw. konnten tiberfliissi-
ge Nachsorgen und Kosten sowie unnéti-
ge psychische Belastungen fiir die Patien-
ten entstehen.

Ahnlich wie nach Nephrektomie fin-
den sich bei der perkutanen Ablation von
Nierentumoren (mit unmittelbar vor der

Therapie durchgefiihrter Biopsie) Be-
richte, dass eine relevante Anzahl der be-
handelten Tumoren (bis zu 37%) gut-
artige Wachstumsmuster aufwiesen [13].
Die interdisziplindre Indikationsstellung
zur einzeitigen kombinierten perkuta-
nen Biopsie mit nachfolgender RFA (iiber
Hohlnadel mit in Koaxialtechnik konse-
kutiver Positionierung von Stanzbiopsie-
system und RFA-Applikator) kénnte sich
als gangbarer Weg erweisen, um Diagno-
sen zu verifizieren und die Nachsorge spe-
zifisch anzupassen (s. unten).

Technik, technischer Erfolg
und Komplikationen

Technik

Die RFA zur Tumorablation zahlt zu den
applikatorbasierten minimal-invasiven
Verfahren. Bei geschlossenem Strom-
kreis resultiert aus der gerichteten Bewe-
gung von Elektronen Reibungshitze, die
bei Temperaturen zwischen 70 und 100°C
zu einer thermischen irreversiblen Ko-
agulationsnekrose fithrt [6, 11]. Wihrend
bei der Verwendung bipolarer Applikato-
ren beide Pole in den Applikator integriert
sind, erfolgt bei den monopolaren Appli-
katoren der Schluss des Stromkreises tiber
eine Neutralelektrode auf der Haut [14].
Die bipolare Ablation soll physikalisch
einhergehen mit homogeneren Strom-
profilen und besserer Vorhersagbarkeit
der Koagulationen und klinisch mit we-
niger Hautverbrennungen [14].

Auf dem kommerziellen Markt stehen
viele verschiedene RFA-Systeme zur Ver-
fiigung, wobei die wesentlichen Elemen-
te der Therapiesteuerung Generator, Ab-
lationsmodus und Applikatordesign aus-
machen. Die heutzutage verwendeten
Generatoren sind leistungsstark mit einer
maximalen Energieabgabe von 250 W.
Bei der temperaturkontrollierten Abla-
tion erfolgt die Steuerung der Energieab-
gabe iiber einen voreingestellten Tempe-
raturzielwert, wobei die aktuelle Gewe-
betemperatur an der Applikatorspitze ab-
genommen wird, wihrend die Steuerung
der Energieabgabe bei der impedanzkon-
trollierten Ablation entsprechend einer
vordefinierten Gewebeimpedanz erfolgt
(s. unten [6]). Die unterschiedlichen Ap-
plikatoren umfassen Nadelelektroden,



Zusammenfassung - Abstract

Clustersonden und ausfahrbare Schirm-
chen, die beziiglich Anzahl, Positionie-
rung und Design optimal an Tumorgré-
e, -form und -lokalisation angepasst wer-
den miissen.

In der klinischen Routine ist die CT-
gefiihrte RFA verbreitet und bietet im Ver-
gleich zur ultraschallgefithrten RFA den
Vorteil der besseren Therapiekontrolle
[7, 8,10]. Unter Verwendung multiplana-
rer CT-Rekonstruktionen kann die opti-
male Applikatorposition vor Intervention
simuliert bzw. wihrend der Intervention
verifiziert werden, auflerdem sind CT-Ar-
tefakte technisch irrelevant (im Gegen-
satz zu der eingeschriankten Ultraschall-
bildqualitét z. B. in der Ndhe von Darm-
strukturen oder wéhrend/nach Ablation
aufgrund neu entstandener Gasartefakte
6, 8, 11]).

MRT-kompatible Applikatoren ste-
hen zur Verfiigung, und obwohl mittels
MR-Thermometrie eine Vorhersage iiber
die zu erwartende Nekrosezone getrof-
fen werden kann, ist der Einsatz bei ein-
geschrankter Verfligbarkeit des Interven-
tions-MRT insgesamt selten [5]. Zur Be-
urteilung des Ablationsergebnisses soll-
ten unmittelbar nach RFA kontrastmittel-
gestiitzte MRT-Untersuchungen durchge-
fithrt werden, wobei mittels spezifischer
Rekonstruktionen mit dreidimensiona-
len (3D-)Modellen die homogene Einhal-
tung des angestrebten Sicherheitsabstands
und damit die vollstdindige Tumorerfas-
sung objektiv sichergestellt werden kann
[8]. Abschliefiend soll darauf hingewie-
sen werden, dass die klinische Uberlegen-
heit eines spezifischen RFA-Systems nicht
belegt ist, vielmehr hingt der Erfolg der
Intervention entscheidend von der Erfah-
rung des behandelnden Arztes mit dem
verwendeten System ab.

Technischer Erfolg

Durch nicht-standardisierte Terminologie
entstehen Unscharfen bei der Beschrei-
bung des technischen Erfolgs [6]. Der
technische Erfolg wird unmittelbar nach
RFA definiert und beinhaltet den sog.
»impedance roll-off“ (technischer Para-
meter zur Bestimmung der Qualitit der
Ablation, abzulesen auf dem Generator-
display) sowie die vollstindige Erfassung
des Tumors durch die Koagulationszone.

© Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2015

Zusammenfassung

Hintergrund. Die Inzidenz aller Nieren-
zellkarzinome (NZK) betrdgt etwa 9 Fal-
1e/100.000 Einwohner. Pro Jahr werden
knapp 15.000 Patienten neu diagnostiziert.
Das NZKim Stadium | gilt als Tumorerkran-
kung mit relativ guter Prognose.

Trend. In der letzten Dekade konnte ein
Trend festgestellt werden weg von der radi-
kalen offenen Resektion hin zu nierenparen-
chymschonenden Verfahren. Aktuell stellt die
partielle Nephrektomie den chirurgischen
Goldstandard fiir die Behandlung kleiner Nie-
rentumoren dar, jedoch kdnnen mittels per-
kutaner Radiofrequenzablation (RFA) hervor-
ragende technische und klinische Ergebnisse
mit niedrigen Komplikationsraten und unter
Schonung der Nierenfunktion erzielt werden.
Ergebnisse. Die primdren und sekundaren
technischen Erfolgsraten der RFA liegen bei
69-100% bzw. 90-100%. In den groBRen Se-
rien werden Majorkomplikationsraten der
RFA mit 0-14% angegeben. Eine relevante
Verschlechterung der Nierenfunktion nach
RFA wird nur sehr selten beobachtet. Lokalre-
zidivfreie 5-Jahres-Uberlebensraten, metas-
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tasierungsfreie Uberlebensraten, krebsspezi-
fische Uberlebensraten und Gesamtiiberle-
bensraten betragen 88-93%, 95-100%, 98-
100% und 58,3-85%. In diesem Zusammen-
hang ist das Fehlen angemessener Langzeit-
daten als Einschrankung fiir die RFA anzu-
geben.

Schlussfolgerung. Unterschiedliche Meta-
analysen kommen zu dem Ergebnis, dass im
Falle einer addquaten Patientenselektion fiir
die RFA onkologische Ergebnisse erzielt wer-
den kénnen, die mit denen der Chirurgie ver-
gleichbar sind. Anerkannte Indikationen fiir
die RFA sind T1-Nierentumoren bei Patienten
mit fortgeschrittenem Alter, signifikanten Ko-
morbiditaten, eingeschrankter Nierenfunk-
tion, Einzelniere und/oder fehlendem Opera-
tionswunsch. Pradiktoren fiir den Erfolg be-
inhalten TumorgréB3e und -lokalisation sowie
Erfahrung des interventionellen Onkologen.

Schliisselworter

Radiofrequenzablation, perkutane -
Nierenzellkarzinom - Computertomographie -
Embolisation - Tumorchirurgie

of renal tumors. Update 2015

Abstract

Background. Stage | renal cell carcinomais a
malignancy with a relatively good prognosis.
The incidence of all renal cell carcinomas is
approximately 9/100,000 persons. There are
nearly 15,000 newly diagnosed patients ev-
ery year (men twice as often as women).
Trend. In the last decade, a trend away from
radical open resection towards nephron-
sparing approaches has been observed. Cur-
rently, partial nephrectomy is the surgical
gold standard for the treatment of small renal
tumors. However, excellent clinical results are
obtained using percutaneous radiofrequen-
cy ablation (RFA): low complication rates and
preservation of the renal function.

Results. Primary and secondary technical
success rates are 69—-100% and 90-100%, re-
spectively. In large series, major complication
rates of RFA of 0-14% are reported. A rele-
vant deterioration of renal function after RFA
is very rare. The 5-year local recurrence-free
survival rates, metastasis-free survival rates,
cancer-specific survival rates, and overall sur-

Percutaneous radiofrequency ablation

vival rates are 88-93, 95-100, 98-100, and
58.3-85%, respectively. In this context, the
lack of appropriate long-term data is often
cited as a limitation.

Conclusion. Different meta-analyses come
to the conclusion that in case of adequate tu-
mor and patient selection RFA shows onco-
logic results comparable with surgical resec-
tion. Accepted indications for RFA are T1 renal
tumors in patients with advanced age, signif-
icant comorbidities, reduced renal function,
single kidney, and/or no wish for operation.
Predictors for the success include tumor size
and location as well as operator experience.
To define the real efficacy of RFA in the treat-
ment of renal tumors, randomized controlled
clinical long-term studies are indicated.

Keywords

Radiofrequency catheter ablation - Renal
cell carcinoma - Computed tomography -
Embolization, therapeutic - Surgical
procedures, operative
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Tab. 1

Relevante Ubersichtsarbeiten zu perkutaner RFA von Nierentumoren

Autoren Studienziel® Zusammenfassende Ergebnisse und Schlussfolgerungen entsprechend Originalpublikation®
Mues et al. Ubersicht iiber die aktuellen Ent-  Initial galt die Ablation von kortikalen Nierentumoren als Behandlungsoption bei Patienten mit
[24] wicklungen bei der perkutanen fortgeschrittenem Alter und/oder relevanten Komorbiditaten sowie bei Patienten ohne Operations-
Kryo/RFA mit Empfehlungen wunsch
fiir die Pﬁtigntenselelftion in der Die Fortschritte bei Technik und mittelfristiger Nachsorge zeigen an, dass die renale Ablation kurz-
gegenwartige urologische Praxis fristige Vorteile fiir den Patienten mit minimalen postinterventionellen Komplikationen sowie viel-
versprechende onkologische Ergebnis zeigt
Langfristige Nachsorgen sind erforderlich, um die wahre Wirksamkeit von Kryo/RFA bestimmen zu
konnen
Die Ablation sollte als Behandlungsoption bei gesunden Patienten mit kortikalen Tumoren <4 cm
in Betracht gezogen werden sowie als Behandlungsstandard bei Patienten mit hohem operativen
Risiko gelten
Bei der Ablation von T1b-Nierentumoren ist wegen der erhdhten postinterventionellen Komplika-
tionsrate Vorsicht geboten ist
Maybody Ubersicht iiber den gegenwér- Die Nierenteilresektion bleibt weiterhin der Goldstandard bei der Behandlung von kleinen Nieren-
[10] tigen Status der bildgefiihrten tumoren
perkutanen Aplation von Nie- Die bildgefiihrte perkutane Ablation ist eine gangbare Option fiir internistisch inoperable Patienten
renFumoren m't_ Schwerpgnkt Die bisherigen Erfahrungen mit den Ablationsverfahren sind vielversprechend
Patientenselektion, technische
Aspekte, Behandlungsergebnisse
und Nachsorge
Venkatesan  Ubersicht iiber die Ergebnisse Die umfangreiche klinische Erfahrung bestérkt die Rolle der perkutanen RFA/Kryo bei der Behand-
etal.[12] nach perkutaner RFA/Kryo von lung von NZK im frithen Stadium bei Patienten mit internistischer Inoperabilitét und bei Patienten
NZK (inklusive groB8 angelegter ohne Operationswunsch
Studien mit Ablation von T1a- RFA und Kryo stellen gut tolerierbare Interventionen dar mit akzeptablen kurz- und mittelfristigen
Tumoren), auBBerdem Angabe Ergebnissen sowie niedrigen Komplikationsraten
Ic(illnilqsc'her lénfj;ecflzplscherb?e§on— Bei addquatem periinterventionellem Management kdnnen Patienten mit erhéhtem Risiko fiir eine
e.tr glten ‘e' &7 |er§na alion Nierengefahrdung mittels Ablation effektiv unter Erhaltung der Nierenfunktion behandelt werden
mit Diskussion potentieller Kom- = = : . = = = =
plikationen Die RFA hat einen Stellenwert bei therapierefraktérer Himaturie; auBerdem wurde die RFA/Kryo
erfolgreich bei der Behandlung von Rezidiven und Metastasen eingesetzt
Laufende klinische Untersuchungen beinhalten die Evaluation des Langzeiterfolgs nach perkutaner
Ablation von NZK im friihen Stadium und deren Metastasen
Weitere Debatten beinhalten die Frequenz und die Dauer der Nachsorge mittels Schnittbildgebung
sowie die optimale Modalitat zur Beurteilung des vitalen Resttumorgewebes nach Ablation
lannuccilli Ubersicht iiber die RFA mitklini-  Die chirurgische Resektion stellt traditionellerweise den Goldstandard bei der Behandlung des um-
etal.[7] schen und technischen Uberle- schriebenen NZK dar, jedoch erweist sich die RFA als sichere und wirksame Alternative bei der Be-

gungen, Risiken, Komplikationen
und Wirksamkeit, auBerdem Vor-
stellung eines standardisierten
Ansatz fiir Behandlung mittels
bzw. Nachsorge nach RFA®
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handlung von kleinen Nierentumoren

Die perkutane RFA konnte ambulant mit hoher Wirksamkeit und minimalem Risiko durchgefiihrt
werden

Die aktuellen Fortschritte bei der Bildgebung und der Ablationstechnik resultierten bei Tumoren
<4 cm in krebsspzifischen 5-Jahres-Uberlebensraten, die denen der operativen Resektion vergleich-
bar sind

Die perkutane bildgefiihrte RFA entwickelt sich gerade bei Patienten mit hohem operativen Risiko zu
einer anerkannten Erstlinientherapie fiir kleine Nierentumoren

Limitationen fiir die Wirksamkeit der RFA beinhalten Gr6Be (>4 cm) und Lokalisation (zentral)

Verbesserungen bei der RFA-Technik fiihrten zu der Entwicklung leistungsfahiger und wirksamer
Systeme, die eine bessere Behandlung von gréeren Tumoren erlauben; die Kombination der perku-
tanen RFA mit transarterieller Embolisation verspricht bessere Ergebnisse bei Patienten mit Nieren-
tumoren >4 cm

Daten iiber den onkologischen Langzeiterfolg (>5 Jahre) der RFA fehlen; diese sind erforderlich,
um die tatsachliche Rolle der RFA als potentielle Erstlinientherapie bei Patienten mit NZK im friihen
Stadium zu definieren

Die Langzeitnachsorge mittels Schnittbildgebung ist nach RFA angezeigt; der zeitliche Endpunkt ist
ungeklart, insbesondere im Hinblick auf Spatrezidive und metachron entstandene Tumoren, die bei
20% der Patienten nach RFA von Nierentumoren beobachtet werden



Tab. 1

Relevante Ubersichtsarbeiten zu perkutaner RFA von Nierentumoren (Fortsetzung)

Autoren
Zagoria
etal.[9]

Studienziel®

Ubersicht tiber RFA, Kryo und
neue Modalitaten fiir die Ablation
des NZK mit Diskussion relevanter
Aspekte wie onkologische Er-
gebnisse, Vergleich Ablation vs.
Operation, Nierenfunktion, Kos-
teneffizienz, neue Anwendungen,
Planungssysteme, Komplikatio-
nen sowie Biopsie

Zusammenfassende Ergebnisse und Schlussfolgerungen entsprechend Originalpublikation®

Aktuelle Studien zeigen einen Trend mit vermehrter Anwendung der Tumorablation bei der Behand-
lung von kleinen Nierentumoren; entsprechend der zitierten Studien und der Erfahrung der Autoren
diirfte sich dieser Trend zukiinftig verstérken; der Trend begriindet sich in den Ergebnissen der zitier-
ten Studien inklusive Langzeitnachsorge mit hervorragenden onkologischen Ergebnissen fiir sowohl
RFA wie auch Kryo bei der Behandlung von kleinen NZK

Die Ergebnisse bei der Behandlung von NZK <4 cm sind fiir Ablation und chirurgische Resektion
vergleichbar

Es gibt keine onkologischen Vorteile fiir die laparoskopische RFA/Kryo im Vergleich zu der perkuta-
nen RFA/Kryo; die perkutane Ablation sollte der laparoskopischen Ablation vorgezogen werden

Wegen der zunehmenden Datenlage mit identischen Ergebnissen fiir perkutane Ablation und
operative Resektion ware die Ausweitung des Pools von Kandidaten fiir eine perkutane Ablation in
Betracht zu ziehen

Die zitierten Studien verdeutlichen, dass die Ablation allenfalls minimal die Nierenfunktion ein-
schrankt; aus diesem Grund zeigt die Ablation wesentliche Vorteile gegentiber der radikalen Neph-
rektomie bei der Behandlung von kleinen NZK

Die perkutane Ablation sollte in Erwdgung gezogen werden, wenn gesunde Patienten nicht mittels
partieller Nephrektomie behandelt werden kénnen

Der Ultraschall konnte anstelle der CT zur effektiven Steuerung der perkutanen Ablation eingesetzt
werden; ideal kann der Ultraschall bei Tumoren mit ausreichendem Sicherheitsabstand zu vulnerab-
len Strukturen eingesetzt werden

Bei metastasiertem NZK kann bei Patienten mit systemischer Inmuntherapie die Ablation des Pri-
martumors im Rahmen einer zytoreduktiven Therapie in Erwdgung gezogen werden; die Ergebnisse
der Ablation erscheinen denen der Nephrektomie vergleichbar, zeigen jedoch nicht die Risiken der
operativ bedingten Morbiditat

Im Falle der Notwendigkeit einer prainterventionellen Biopsie legen gro3e Serien nahe, dass die
Kombination aus Feinnadelaspiration und Stanzbiopsie vorteilhaft fiir die Diagnosestellung (inklusi-
ve Subtypisierung) ist

Neue Modalitdten fiir die perkutane Ablation beinhalten MWA, IRE und HIFU; erste Studien belegen
die Sicherheit bei der Anwendung; weitere Studien sind erforderlich, bevor die neuen Modalitaten
fiir den klinischen Routineeinsatz bei der Behandlung von Nierentumoren empfohlen werden kén-
nen

Die Langzeitnachsorge mittels Bildgebung ist nach perkutaner Ablation erforderlich; da Spatrezidive
beobachtet werden und mittels erneuter perkutaner Ablation sicher behandelbar sind ist die frithe
Detektion erforderlich, um die stille Tumorprogression zu vermeiden

Faddegon
etal.[4]

Kommentierung der onkologi-
schen Wirksamkeit von RFA und
Kryo bei der Behandlung von
Nierentumoren

Der onkologische Langzeiterfolg von RFA und Kryo diirfte vergleichbar sein

Die Ablation erscheint der partiellen Nephrektomie aufgrund hoherer Lokalrezidivraten unterlegen

Die krebsspezifischen Uberlebensraten erscheinen bei RFA, Kryo und partieller Nephrektomie ver-
gleichbar

Bekannte Pradiktoren fiir den onkologischen Langzeiterfolg nach Ablation sind Tumorgrde und -lo-
kalisation; weitere Faktoren kdnnten Technik und Erfahrung der verschiedenen Zentren darstellen

Mehrere Einzelserien zur Ablation berichten Erfolgsraten, die annahernd vergleichbar sind mit
denen der partiellen Nephrektomie

Mit verbesserter Technik und langer Nachsorge kénnte sich die Tumorablation als sinnvolle Behand-
lungsalternative fiir kleine Nierentumoren bei einer ausgewdéhlten Gruppe von gesunden Patienten
ohne Operationswunsch herausstellen

Cornelis
etal.[5]

Ubersicht iiber Vorteile, Limi-
tationen, Komplikationen und
Ergebnisse der unterschiedlichen
Thermoablationsverfahren sowie
Prinzipien des postinterventionel-
len Behandlungsmonitorings

Abgesehen von der Notwendigkeit grof3 angelegter Studien fiir neuartige Techniken wie MWA und
HIFU miissen die Langzeitergebnisse der RFA/Kryo bestdtigt werden

Trotzdem kann in Anbetracht der niedrigen Morbiditat sowie der hervorragenden onkologischen
Wirksamkeit fiir Nierentumoren <4 cm nach RFA/Kryo die Ausweitung der Indikationen auf eine
breitere Population in Erwdgung gezogen werden

Prospektive Studien mit dem Vergleich Thermoablation vs. Goldstandard (Operation) miissen jetzt
durchgefiihrt werden
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Tab. 1

Relevante Ubersichtsarbeiten zu perkutaner RFA von Nierentumoren (Fortsetzung)

[11] RFA von NZK mit publizierten
Daten, die den Einsatz stiitzen;
auferdem Beschreibung von Pa-
tientenselektion, Durchfiihrung,
Komplikationen und Nachsorge

Autoren Studienziel® Zusammenfassende Ergebnisse und Schlussfolgerungen entsprechend Originalpublikation®
Haddad Erstellung evidenzbasierter Die RFA ist sicher und effektiv
etal. [6] Schlisselstrategien zur Verbes- Tumoren <2,5 cm bleiben statistisch am haufigsten rezidivfrei
ser.ung der Ergepnisse und Limi- Ventrale Tumoren sind kontraindiziert
tation der Rezidive nach RFA von : - - - - —
Kleinen NZK Die enge Nachsorge ist erforderlich, um ein Therapieversagen festzustellen (welches am haufigsten
innerhalb von 3 Monaten auftritt, und einfach mittels erneuter RFA behandelt werden kann)
Die homogene Kontrastmittelaufnahme innerhalb eines Monats nach RFA entspricht nicht notwen-
digerweise einem Therapieversagen
Multidisziplindre Konferenzen miissen erfolgen, um jeden Patienten vor Behandlung zu diskutieren
Popovicetal. Ubersicht iiber die Prinzipien der  Die perkutane bildgefiihrte RFA ist eine minimal-invasive Behandlungsoption beim NZK mit einer

niedrigen Lokalrezidivrate sowie verlangerter 5-Jahres-Metastasierungssrate und krebsspezifischer

Uberlebensrate

Die postinterventionelle Bildgebung ist entscheidend fiir die Beurteilung des Behandlungserfolgs
und Radiologen miissen mit den Erscheinungsbildern von nekrotischem Gewebe und vitalem Tumor

vertraut sein

Gegenwartig sollte die RFA nur bei kleineren Tumoren bei inoperablen Patienten angewendet wer-
den, weil weitere Studien erforderlich sind, um den tatséchlichen onkologischen Langzeiterfolg zu

und wichtigsten Komplikationen
der perkutanen Ablation von klei-
nen Nierentumoren

bestimmen
Georgiades  Beschreibung klinischer (Patien-  Die bildgefiihrte perkutane Ablation von T1a-Nierentumoren ist sehr sicher und mit einer Wirksam-
etal.[8] tenselektion, Vorbereitung und keit vergleichbar mit dem gegenwartigen Goldstandard (partielle Nephrektomie) moglich
Nachsorge) Uf‘d technis.cher Die bildgefiihrte perkutane Ablation von T1a-Nierentumoren ist eine sehr attraktive Option fiir Pa-
(Tumo!'sel.ektlon, Technik und tienten mit eingeschrankter Nierenfunktion und/oder Syndromen, die zu metachroner Erkrankung
Komplikationen) Aspekte der pradisponieren sowie fiir Kandidaten ohne Operationswunsch
bildgefiihrten perkutanen Ab-
lation von NZK
Kurup [15] Ubersicht {iber die haufigsten Komplikationen nach perkutaner Ablation von kleinen Nierentumoren sind ungewdhnlich

Die Kenntnis der potentiellen Komplikationen, assoziierten Risikofaktoren und Techniken der Risiko-
minimierung sowie der Behandlung von Komplikationen erméglichen interventionellen Radiologen
und Urologen die Optimierung der periprozeduralen Betreuung

Ubernahme von Textpassagen (Ubersetzung ins Deutsche)."Entsprechend institutioneller Vorgehensweise der Autoren der zitierten Studie.n.a. nicht angegeben, MWA
Mikrowellenablation, IRE irreversible Elektroporation, HIFU hochintensiver fokussierter Ultraschall, RFA Radiofrequenzablation, Kryo Kryoablation.

Technischer Erfolg gliedert sich in pri-
maren technischen Erfolg (nach einmali-
ger RFA) und sekundéren technischen Er-
folg (nach wiederholter RFA, (7, 10]). Ge-
maf3 grofler Studien betrdgt der primi-
re und sekundére technische Erfolg zwi-
schen 69 und 100% bzw. 90 und 100%
[7]. Davon abzugrenzen ist der onkolo-
gische Erfolg (z. B. lokale Tumorkontroll-
rate), der mittels Schnittbildgebung Wo-
chen, Monate und Jahre nach RFA be-
stimmt wird (s. unten). Komplikationen
(s. unten).

Komplikationen

Eine aktuelle Ubersichtsarbeit summiert
die haufigsten und wichtigsten Kompli-
kationen der perkutanen Ablation klei-
ner Nierentumoren [15]. Erklartes Ziel
des vom ,, Accreditation Council for Con-
tinuing Medical Education“ (ACCME)
akkreditierten Aufsatzes ist es, dem Leser
Komplikationen und deren spezifische
Behandlungsoptionen zu vermitteln. In
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Anlehnung an urologische Leitlinien er-

folgte die Graduierung der Komplikatio-

nen mittels modifizierter Clavien-Dindo-

Klassifikation:

== Grad I: keine Intervention erforder-
lich [erlaubt: Medikamente (Anti-
emetika, Antipyretika, Diuretika und
Elektrolyte) und Physiotherapie],

== Grad II: pharmakologische Interven-
tion erforderlich (exklusive der unter
Grad I aufgefiihrten Medikamente,
inklusive parenteraler Erndhrung und
Bluttransfusionen),

== Grad III: chirurgische, endoskopische
oder urologische Intervention erfor-
derlich,
= Grad IIIa: ohne Vollnarkose,
= Grad IIIb: mit Vollnarkose,

== Grad IV: lebensbedrohliche Kompli-
kationen mit der Notwendigkeit der
intensivmedizinischen Behandlung
[exklusive transitorischer ischami-
scher Attacke (TTA)],
= Grad IVa: Dysfunktion eines

Organs (inklusive Dialyse),

= Grad IVb: Dysfunktion multipler
Organe,
= Grad V: Tod [15].

Ein Clavien-Dindo-Grad =llI
gilt als Majorkomplikation.

Zusammenfassend wird festgestellt, dass
Komplikationen nach perkutaner Abla-
tion selten sind. Die beschriebenen Ma-
jorkomplikationsraten unterliegen einer
starken Schwankungsbreite und betragen
in den verschiedenen Serien zwischen 0
und 14% [7, 10, 11]. Relevante spezifische
Komplikationen beinhalten Blutung mit
Transfusionsnotwendigkeit (ca. 1%; ho-
her fiir die Kryo verglichen mit der RFA),
Verletzung des harnableitenden Systems
(ca. 2%; hoher fiir die RFA verglichen mit
der Kryo), Infektion/Abszedierung (ca.
1%), Verletzung des N. intercostalis und/
oder des N. genitofemoralis (ca. 2%) und
Pneumothorax (ca. 2%) [6, 8,15]. Die Rate
an Implantationsmetastasen ist nach Er-
fahrung der Autoren und Hinweisen aus



Tab.2 Aktuelle spezifische Studien zu perkutaner RFA von Nierentumoren

Autoren Patienten/ Tumor- Besonderheiten Primérer techni- Nierenfunktion Onkologisches Ergebnis/
Tumoren groBRe (cm) scher Erfolg/Ma- im Verlauf Follow-up
(n) jorkomplikationen
Kimetal.  47/48 23 Perkutane und laparo- 86,1 (perkutan) Fir alle Patienten (n=35 Nierentumorrezidivrate von
[25] (1,0-3,0 skopische RFA, Biopsie und 100% (laparo- ~ mit perkutanerund n=12  8,3% (8,5 fiir die perkutane
in der Nachsorge zur Be-  skopisch)/1,9%? mit laparoskopischer RFA)  RFA und 8,3% fiir die laparo-
urteilung der pathologi- signifikanter Anstieg des  skopische RFA)°, Metastasie-
schen Kriterien der kom- Kreatinins 12 Monate rungssrate von 0%, Follow-up
pletten Tumorzerstérung nach RFA (durchschnitt- 49,6 (12,0-81,0) Monate
(n=35 Patienten) lich um 0,08 mg/d|;
p=0,001); fiir alle Patien-
ten mit eingeschrankter
Nierenfunktion vor RFA
(n=8) kein signifikanter
Anstieg des Kreatinins
12 Monate nach RFA
(p=0,583)
Krokidis 19/23 <35 Alle Patienten mit funk- ~ 100%/0% Kein signifikanter Abfall Lokalrezidivrate von 17,4%¢,
etal.[26] tioneller Einzelniere der glomeruldren Filtra- Gesamtiiberlebensrate von
tionsrate 24 Monate nach ~ 84,2%, Follow-up 56,1 (36,0-
RFA (p=0,3) 102,0) Monate
Seklehner  40/44 2,6 Bei 79,6% der Patienten  n.a./2,3% Signifikanter Anstieg des  Verifizierte Lokalrezidivrate
etal.[27] (1,5-4,2) préinterventionelle Kreatinins 24 Monate von 7,7%?9, tumorfreie Uber-
Biopsie (NZK, Onkozy- nach RFA (durchschnitt- lebensrate fiir alle Tumoren
tome und gutartige/un- lichum 0,14 mg/d|; bzw. fiir alle NZK von 90,9 und
klare Lasionen bei 68,6, p<0,004) 87,5%, metastasierungsfreie
14,3 bzw. 17,1%), alles Uberlebensrate fiir alle Tumo-
Hochrisikopatienten ren bzw. fiir alle NZK von 97,7
(u. a. schwere Komorbi- und 95,8%, krebsspezifische
ditaten) Uberlebensrate von 100%",
Gesamtiiberlebensrate von
87,5% fiir alle Tumoren,
Follow-up 23,8 (3,0-59,0)
Monate und fiir alle NZK 23,3
(3,0-53,0) Monate
Allenetal. 38/40 23 Alles zystische Tumoren  100%/2,6% Abfall der glomeruldren Lokale Tumorprogressionsrate
[28] (1,0-4,2) (Bosniak Il und Bos- Filtrationsrate durch- von 0%, Metastasierungs-
niak IV), bei 90,0% der schnittlich um 2,5 ml/ rate von 0%, Follow-up 33,8
Tumoren préinterventio- min/1,73 m? nach RFA! (12,0-78,0) Monateh
nelle Biopsie (zystische
NZK und unklare Lésio-
nen bei 61,1 bzw. 38,9%)
Wahetal. 165/200 2,9 Bei allen Patienten pra-  95,5%/4,9%" Kein signifikanter Ab- Lokalrezidivfreie Uberlebens-
[29] (1,0-5,6) interventionelle Biopsie fall der glomeruldren rate von 93,5%, metasta-
(94,0% der Biopsien Filtrationsrate nach RFA sierungsfreie Uberlebens-
adaquat fiir die histo- bei n=161 (von n=165) rate 87,7%, krebsspezifische
logische Begutachtung, Patienten! Uberlebensrate von 97,9%,
maligne Nierentumore, Gesamtiiberlebensrate von
unklare Lasionen und 75,8%, Follow-up 47,6 (2,6—
gutartige Nierentu- 96,0) Monate
moren bei 91,5, 6 bzw.
2,5%)
2Clavien-Dindo Grad =III [15].°n=1 Patient mit Lokalrezidiv 6 Monate nach initialer RFA (weitere Behandlung: n=1 RFA mit vollstandiger Tumorablation), n=1 Patient mit
einer De-novo-Lasion in der linken Niere 26 Monate nach initialer RFA (weitere Behandlung: radikale Nephrektomie links bei Zustand nach bilateraler RFA von Nierentumo-
ren), n=1 Patient mit einer De-novo-Ldsion (zystisch) in der linken Niere 30 Monate nach initialer RFA (weitere Behandlung: n=1 RFA mit vollstandiger Tumorablation) und
n=1 Patient mit einer De-novo-Ldsion in der rechten Niere 60 Monate nach initialer RFA (weitere Behandlung: n=1 RFA mit vollstandiger Tumorablation bei Zustand nach ra-
dikaler Nephrektomie links) <Signifikant erhhte Komplikationsrate bei zentraler Tumorlokalisation (p=0,006) 9Signifikant assoziiert mit einer TumorgréRe >4,0 cm (p=0,005).
eErfolgreich behandelt mittels erneuter RFAn=2 Patienten verstarben 54 bzw. 62 Monate nach RFA aufgrund von fortgeschrittener Metastasierung, n=1 Patient verstarb
9 Monate nach RFA aufgrund von Herzversagen.9AuBerdem n=5 falsch-positive Lokalrezidive (verifiziert durch Biopsie/Rebiopsie und/oder Verlaufskontrollen mittels CT/
MRT)."Bezogen auf NZK Bezogen auf alle Patienten (n=24) mit einem Follow-up von >6 Monaten/n=9 Nierentumoren konnten initial nicht vollstandig behandelt werden
(weitere Behandlungen: jeweils n=1 zusatzliche RFA bei n=3 Nierentumoren und jeweils n=2 zusatzliche RFA bei n=3 Nierentumoren; bei n=3 Patienten mit insgesamt n=3
Nierentumoren wurde keine weitere RFA durchgefiihrt) \n=10 Majorkomplikationen bei insgesamt n=216 RFA.'Abfall der glomeruldren Filtrationsrate um >25% nach RFA
bei n=4 (von n=165) Patienten.RFA Radiofrequenzablation, n.a. nicht angegeben.
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der Literatur mit deutlich <1% anzugeben
(s. unten, [12, 15]). Unspezifische Kom-
plikationen nach perkutaner Ablation
sind u. a. Lungenembolie, Lungenddem,
Herzinfarkt, Herzrhythmusstorung und
Schlaganfall [8, 15].

Verglichen mit der partiellen Nephrek-
tomie, deren Komplikationsraten bei 14—
26% liegen, zeigt die perkutane RFA eine
geringere Morbiditét [6]. Dem Interven-
tionalisten miissen die Mafinahmen zur
Minimierung der Komplikationen wih-
rend und nach RFA vertraut sein. So be-
inhalten relativ einfach durchzufiihren-
de und effektive protektive Verfahren die
medikamentose Blockade bei Patienten
mit eingeschréinkter kardiovaskulirer Re-
serve und/oder bei Ablation in der Na-
he der Nebennieren (a- und p-Blocker),
die retrograde Pyeloperfusion bei Abla-
tion zentraler oder perihilarer Tumoren
(u. a. Dextrose 5% bei einer Injektionsge-
schwindigkeit von 60 ml/min), die Gewe-
bedissektion bei Ablation z. B. in der Né-
he des Darms (u. a. mit 500 ml Dextrose
5% oder 1,2 1 Kohlendioxid bei einem In-
jektionsdruck von 1 atm) und die transar-
terielle Vorembolisation bei Ablation &lte-
rer Patienten [5, 6, 8, 11, 15].

Onkologischer Erfolg

Fiir die Behandlung kleiner Nierentumo-
ren mittels RFA und Langzeitnachsorge
sind in der Literatur folgende onkologi-
sche Ergebnisse (5-Jahres-Kennzahlen)
angegeben: lokalrezidivfreie Uberlebens-
raten von 88-93%, tumorfreie Uberle-
bensraten von 83-91%, metastasierungs-
freie Uberlebensraten von 95-100%, pro-
gressionsfreie Uberlebensraten von 79,9-
93,8%, krebsspezifische Uberlebensraten
von 98-100% und Gesamtiiberlebens-
raten von 58,3-85,0% [11]. Nach partiel-
ler Nephrektomie betrigt beispielsweise
die metastasierungsfreie 5-Jahres-Uberle-
bensrate 98% [31].

Drei aktuelle Studien vergleichen die
onkologischen Ergebnisse von chirurgi-
scher Resektion und Thermoablation [16,
17,18]. In einer Metaanalyse schlussfolger-
ten Wang et al. fiir T1-Tumoren, dass so-
wohl die partielle Nephrektomie als auch
die RFA brauchbare Strategien darstel-
len, mit geringeren Majorkomplikations-
raten fiir die RFA und geringeren lokalen
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Tumorprogressionsraten fiir die partielle
Nephrektomie [16]. Letztere wird von den
Autoren klar als Goldstandard definiert,
wihrend die RFA als beste Option fiir se-
lektionierte Patienten mit signifikanten
Komorbiditéten angesehen wird.

Fir T1b-Nierentumoren konnte in der
retrospektiven Studie von Takaki et al. [17]
allgemein eine signifikant bessere 10-Jah-
res-Uberlebensrate fiir die radikale Neph-
rektomie verglichen mit der RFA nachge-
wiesen werden (p=0,009). Krebsspezifi-
sche und tumorfreie 10-Jahres-Uberle-
bensraten sowie Majorkomplikationsra-
ten waren jedoch in beiden Kollektiven
identisch (p=0,99, p=0,99 und p=0,61).

Die ,,Mayo Clinic Renal Tumor Regis-
try“ verglich partielle Nephrektomie und
perkutane Ablation (RFA und Kryo) bei
insgesamt 1803 Patienten mit Tumoren im
Stadium TINOMO [18]. Wihrend bei den
lokalrezidivfreien Uberlebensraten kei-
ne wesentlichen Unterschiede aufgezeigt
werden konnten (fir Tla- und T1b-Tu-
moren), ergaben sich bei den metastasie-
rungsfreien Uberlebensraten Vorteile zu-
gunsten der partiellen Nephrektomie und
der Kryo fiir Tla-Tumoren. Die Gesamt-
iiberlebensraten waren insgesamt besser
fiir die partielle Nephrektomie, wobei je-
doch auf einen wahrscheinlichen Selek-
tionsfehler hingewiesen wurde, mit jiin-
geren und gesiinderen (geringerer Charl-
son-Komorbidititsindex) Patienten in der
Gruppe mit partieller Nephrektomie. Eine
Ubersicht mit relevanten Ubersichtsarbei-
ten bzw. mit aktuellen spezifischen Stu-
dien zu perkutaner RFA von Nierentu-
moren zeigen die @ Tab. 1und 2.

Therapiekontrolle
und Nachsorge

Trotz der hohen lokalen Tumorkontrolle
nach RFA ist das Auftreten von Lokalre-
zidiven bis zu 31 Monate nach erfolgrei-
cher initialer Behandlung beschrieben [8,
9,10, 12]. Es gibt Hinweise, dass Hochrisi-
kotumoren Durchmesser >3 cm und zent-
rale Lokalisationen aufweisen [5]. Zur Be-
urteilung des perkutanen Ablationserfolgs
koénnen kontrastmittelgestiitzte CT- oder
besser dynamische MRT-Untersuchun-
gen durchgefiihrt werden. In den Tagen
und Wochen nach RFA werden héufig
Inhomogenititen des perirenalen Fettge-

webes mit Faszienverdickung und selbst-
limitierende perirenale Himatome, Luft-
einschliisse und ausbleibende relevan-
te Kontrastmittelaufnahmen (Schwellen-
wert 20 Hounsfield-Einheiten) beobach-
tet [6, 8]. In den ersten beiden Monaten
nach RFA kénnen Volumenzunahmen
der behandelten Tumoren sowie im wei-
teren Verlauf feine periphere kontrastmit-
telaufnehmende Riander (Granulations-
gewebe bzw. Abrdumreaktionen) nach-
gewiesen werden [5, 8]. In der Langzeit-
nachsorge erfolgt die Sicherstellung der
Tumorzerstérung durch das vollstiandi-
ge Fehlen einer Kontrastmittelaufnahme
oder durch Nachweis eines Halo-Zeichens
(zentrale Nekrose ohne Kontrastmittel-
aufnahme mit umgebendem Fettgewebe
und feiner randstdndiger Kontrastmittel-
aufnahme, [6, 8]).

Bei Patienten mit Kontraindikationen
fiir eine i.v.-Kontrastmittelgabe kann der
Ablationserfolg mittels T1- und T2-ge-
wichteter Nativsequenzen in der MRT be-
urteilt werden, wobei in der akuten Phase
ein Anstieg der T1- und ein Abfall der T2-
Signalintensitdt verglichen mit norma-
lem Kortex beobachtet wird [7]. Im Ver-
lauf kommt es regelhaft zur Schrumpfung
des Halos und des angrenzenden Nieren-
parenchyms, wobei der Halo selbst unter-
schiedliche T1- und T2-Signalintensita-
ten aufweisen kann, sein zentraler Anteil
jedoch dauerhaft eine T2-Hypointensitit
sowie eine fehlende Kontrastmittelauf-
nahme aufweisen sollte [7]. Eine Restitu-
tio ad integrum nach RFA ist selten.

Gegenwirtig besteht kein allgemein
anerkanntes Protokoll fiir die standardi-
sierte Nachsorge. Géngige Konzepte be-
inhalten Kontrollen mittels kontrastmit-
telgestiitzter CT- und/oder MRT-Unter-
suchungen nach 1, 3, 6, 9 und 12 Monaten,
gefolgt von halbjahrlichen und dann jahr-
lichen Kontrollen [5, 6, 8]. Ziel der Lang-
zeitnachsorge ist die dauerhafte Sicher-
stellung der vollstindigen Tumorzersto-
rung bzw. die frithzeitige Erkennung von
Lokalrezidiven und metachron entstande-
ner Tumoren (5, 6, 8, 9].

Alternative perkutane Behandlungs-
verfahren Neben den traditionellen Tech-
niken wie RFA, Kryo und laserinduzier-
ter Thermotherapie (LITT) beinhalten
die neuartigen Verfahren zur perkutanen
Tumorablation die Mikrowellenablation



(MWA), den hochintensiven fokussier-
ten Ultraschall (HIFU) und die irrever-
sible Elektroporation (IRE). Bei der Kryo
erfolgt die Gewebezerstérung durch wie-
derholte Vereisungs- und Auftauzyklen,
wobei durch Eiskristalle strukturelle und
funktionelle Zellschadigungen (z. B. Pro-
teindenaturierung) resultieren [5, 8].

Die Kryo ist klinisch etabliert, und
die onkologischen Ergebnisse bzw. Kom-
plikationsraten sind mit denen der RFA
vergleichbar [4, 8]. LIT'T, MWA und HI-
FU ist die Tumorzerstérung durch Hit-
ze gemeinsam, jedoch liegen jeweils
unterschiedliche physikalische Prinzipi-
en zugrunde. Wegen fehlender addqua-
ter Nachweise zur onkologischen Wirk-
samkeit kann die Anwendung der LITT
nur im Rahmen von Studien empfohlen
werden [5, 10]. Die MWA wird zuneh-

mend und erfolgreich durchgefiihrt ([8],
B Abb. 1). Bei der IRE erfolgt durch Sal-
ven ultrakurzer (90 ps) elektrischer Hoch-
spannungsimpulse (1500 V/cm) eine irre-
versible Porenbildung in der Zellmemb-
ran, die den programmierten Zelltod
(Apoptose) bedingt. Besonders interes-
sant erscheint das Konzept wegen der se-
lektiven Wirkung auf zelluldre Bestand-
teile unter Schonung der extrazelluldren
Matrix, was Potential fiir die Gewebeaus-
heilung nach Zellrepopulation (z. B. mit-
tels Stammzellaktivierung) bietet. Die Si-
cherheit der IRE konnte fiir die Behand-
lung des NZK nachgewiesen werden. Stu-
dien zur Beurteilung des onkologischen
Erfolgs werden gegenwirtig durchgefiihrt.

Abb. 1 € 73-jdhriger Pa-
tient mit Nierentumoren
beidseits und Prostatakar-
zinom in der Vorgeschichte:
Dynamische MRT zur Cha-
rakterisierung der Nieren-
tumoren mit atypischem
Aspekt des Tumors in der
rechten Niere (a), typisches
Karzinom links mit Gado-
linium-Enhancement (ko-
ronares Bild, b). Es erfolgte
eine Biopsie zur Sicherung
des rechtsseitigen Befunds:
tubulopapilldres NZK. ¢, d
Behandlung mittels MWA
des NCC rechts. 3D-Kont-
rolle der exakten Positio-
nierung des Thermoappli-
kators (MW-Antenne, An-
giodynamics, Latham, NY,
USA) mittels multiplanarer
CT-Bildgebung. e Monito-
ring und Kontrolle des Ab-
lationsergebnisses in der
Interventionssitzung mit-
tels kontrastmittelunter-
stiitztem multiplanarem
CT. f Erfolgskontrolle mit
dynamischer MRT mit kom-
plett avitalem Tumorgewe-
be beidseits

Kombination von perkutaner
RFA mit transarterieller
Embolisation

Tumorgréfle und -lokalisation gelten als
unabhingige Faktoren fiir das Therapie-
ansprechen nach RFA [5]. So wurde in
Studien nachgewiesen, dass Tumordurch-
messer <3 cm und nicht-zentrale Positio-
nen positive Pradiktoren fiir eine kom-
plette Tumorzerstorung nach einmali-
ger RFA darstellen. In der Metaanalyse
von Haddad et al. [6] konnte fiir die CT-
gesteuerte perkutane RFA gezeigt wer-
den, dass Tumoren <2,5 cm statistisch am
héufigsten rezidivfrei bleiben. Die Kom-
bination von perkutaner RFA mit trans-
arterieller Embolisation ist ein vielver-
sprechender minimal-invasiver Ansatz,
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Tab.3 Ubersicht mit publizierten Berichten iiber die Kombination von perkutaner RFA mit transarterieller Embolisation von Nierentumoren

Autoren Patienten/ Tumorentitdt/Tumor-  Technik der Technik der RFA Majorkompli-  Onkologische Ergebnis-
Tumoren groBe (cm)/ Embolisation kationen se/Follow-up
(n) Lokalisation
Yamakado  11%/12 Bioptisch gesicherte Superselektive (n=10  CT-gesteuerte RFA mit n=1 Abszess CT-morphologisch kein
etal.[19] NZK/3,5-9,0/exophy- Tumoren) oder selek-  n=1 Applikator (Einzel- Nachweis einer suspekten
tisch (h=2 Tumoren), tive (h=2 Tumoren) elektrode (n=4) oder Kontrastmittelaufnahme
zentral (n=1Tumor) Embolisation mit Clusterelektrode (n=8)) in sowie Nachweis einer sig-
und gemischt (n=9 Ethanol/Lipiodol multiplen Positionen (Ab- nifikanten Tumorschrump-
Tumoren) (10:2) (n=7 Tumoren) lationsdauer von 12 min fung (von 5,2+1,7 cm auf
oder Polyvinylalko- pro Position) 3,6+1,4 cm; p<0,001) im
holpartikel (200 pm) behandelten Areal (n=12
(n=3Tumoren)® Tumoren); Gesamtiber-
lebensrate von 91,0%¢,
Follow-up 13,0 Monate
Gebauer  3/3 NZK-Rezidive/2,0- Superselektive CT-gesteuerte RFA mit Keine CT-/MRT- morphologisch
etal.[20] 4,5/n.a. Embolisation mit n=1 Applikator (expan- kein Nachweis von Rest-
Polyvinylalkohol- dierbare Schirmelektrode) oder Rezidivtumor im be-
partikel (150-250 um  (Zieltemperatur von 105°C handelten Areal, Follow-
und 350-500 pm) bei einer maximalen up 12,0 Monate
und Lipiodol (n=3 Generatorleistung von
Tumoren) 200W)
Arima 319/36 Bioptisch gesicherte Superselektive oder ~ CT-gesteuerte RFA mit n=2 subkapsu- CT-morphologisch kein
etal.[30] NZK/1,2-6,5/exophy- selektive Embolisa- n=1 Applikator (Einzel- |are Hdmato- Nachweis einer suspekten
tisch (h=14Tumoren), tion (=28 Tumoren)  elektrode oder Cluster- me, n=1retro-  Kontrastmittelaufnahme
zentral (=3 Tumoren)  mit Ethanol/Lipiodol  sonde) in multiplen peritoneales oder eines Tumorwachs-
und gemischt (n=19 oder Polyvinylalko- Positionen (maximale Ab-  Hamatomund  tum im behandelten
Tumoren) holpartikel lationsdauer von 12 min n=1 Abszess Areal (n=28 Patienten, CT-
pro Position bei einer Ziel- morphologisch Nachweis
temperatur von >65°C) eines Lokalrezidiv (n=1
Patient®)’; Lokalrezidivrate
von 3,0%, kein Auftreten
von Fernmetastasen
(n=31 Patienten), lokale
Tumorkontrollrate von
100%9, Follow-up 24,3
Monate"
Nakasone  10/12 Bioptisch gesicherte Superselektive oder  CT-gesteuerte RFA mit Keine CT-/MRT-morphologisch
etal.[21] NZK/1,8-6,6/exophy- selektive Embolisa- n=1 Applikator (ausfahr- kein Nachweis einer sus-
tisch (n=6 Tumoren), tion (n=12Tumoren)  bares Schirmchen, maxi- pekten Kontrastmittelauf-
zentral (n=2Tumoren)  mit Lipiodol und Ge-  male Generatorleistung nahme oder eines Tumor-
und gemischt (n=4 latineschwamm von 100 W) wachstum im behandel-
Tumoren) ten Areal (n=12Tumoren);
lokale Tumorkontrollrate
von 100%, Auftreten von
Lungenmetastasen bei
n=1 Patient, Gesamtiiber-
lebensrate von 90,0%,
Follow-up 47,0 Monate
aStadium | (n=8), Stadium Il (n=2) und Stadium IV (n=1) entsprechend TNM-Klassifikation.°Angaben zu den Embolisaten gelten fiir die superselektive Embolisation.“Der
Patient im Stadium IV verstarb 3 Monate nach Behandlung an Lungenmetastasen.Alle Stadium | (TTNOMO) entsprechend TNM-Klassifikation. Tumordurchmesser von 4 cm;
erfolgreiche Behandlung des Lokalrezidivs durch ereute RFA[Unter Ausschluss von n=2 Patienten mit nicht-krebsspezifischer Todesursache (bezogen auf den Nierentumor,
Hirnblutung 20 Monate nach RFA und kolorektales Karzinom 26 Monate nach RFA) 9Unter Beriicksichtigung des mittels RFA erfolgreich behandelten LokalrezidivihUnter
Ausschluss der beiden Patienten mit nicht-krebsspezifischer Todesursache? sowie des Patienten mit Lokalrezidiv!/Beide Stadium | (T1bNOMO) entsprechend TNM-Klassifi-
kationJPatient mit von Hippel-Lindau-Erkrankung fn=1 Patient mit nicht-krebsspezifischer Todesursache (Organversagen bei Leberzirrhose 20 Monate nach RFA).n.a. nicht
angegeben.

um die Limitationen der blanden RFA zu

kontrollieren.

Die pathologische Gefifidichte von
Nierentumoren erlaubt die Identifikation
der tumortragenden Anteile mittels An-
giographie. Durch koaxiale superselekti-
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ve Sondierungstechnik kann die gezielte
Ausschaltung der Tumorgefifiversorgung
sicher, schonend und effektiv erfolgen [19,
20]. Die anschlieffende Durchfithrung der
RFA ist nach Ausschaltung des gefdflbe-
dingten Heat-sink-Effekts praziser und

effektiver durchfiithrbar. Auflerdem zeigt
die Kombinationsbehandlung durch syn-
ergistische Effekte (ischdmische und ther-
mische Schidigung) eine bessere onko-
logische Wirksamkeit. So konnte in der
Arbeit von Nakasone et al. [21] eine loka-



le Tumorkontrollrate von 100% und eine
Uberlebensrate von 90% bei Tumoren mit
einer Grofle von bis zu 6,6 cm (inklusive
zentraler Lokalisationen) erreicht werden.
In der Literatur finden sich auflerdem
Hinweise dafiir, dass die Vorembolisation
zu einer reduzierten Rate an punktions-
bedingten Blutungen, insbesondere bei
alteren Patienten, fiihrt [8]. Die Verwen-
dung von jodisiertem Ol (Lipiodol; Guer-
bet, Roussy, Frankreich) als Embolisati-
onsmaterial zur Tumormarkierung konn-
te bei der CT-gesteuerten RFA von Vor-
teil sein [20]. Eine detaillierte Ubersicht
mit publizierten Berichten {iber die Kom-
bination von perkutaner RFA mit trans-
arterieller Embolisation inklusive Tumor-
grofie, Embolisationsmaterialien, Major-
komplikationen und onkologischen Er-
gebnissen zeigt @ Tab. 3.

Okonomische Aspekte

Chang et al. [22] publizierten eine Analy-
se zur Kosteneffizienz verschiedener nie-
renparenchymschonender Verfahren bei
der Behandlung von kleinen Nierentu-
moren. Wihrend bei gesunden Patienten
<74 Jahren die sofortige laparoskopische
Nephrektomie die bevorzugte Methode
darstellt, ist bei dlteren Patienten mit si-
gnifikanten Komorbidititen die Uberwa-
chung mit moglicher spaterer perkutaner
Ablation eine kosteneffiziente Alternati-
ve. Bei Patienten mit hohen operativen Ri-
siken und einer Lebenserwartung <3 Jah-
ren besteht der hochste Nutzen im Sinne
der ,quality adjusted life years* (QALY)
fir die alleinige Uberwachung. Grund-
satzlich konnte fiir die RFA ein Kosten-
vorteil bestehen, jedoch miissen neben
den spezifischen Faktoren der Gesund-
heitskonomie die allgemeinen ethischen
Grundsitze sowie der individuelle Patien-
tenwunsch beriicksichtigt werden [5, 9].

Zukiinftige Entwicklungen
und Notwendigkeiten

In einer Metaanalyse iiber die onkologi-
schen Ergebnisse nach Ablation von Nie-
rentumoren diskutieren Faddegon et al.
[4] relevante Aspekte fiir zukiinftige Stu-
dien. Obwohl die Lokalrezidivrate nach
Ablation verglichen mit der Operation er-
hoht erscheint, legt die gegenwirtige Evi-

denz nahe, dass bezogen auf die metasta-
sierungsfreien Uberlebensraten sowie die
krebsspezifischen Uberlebensraten kei-
ne wesentlichen Unterschiede zwischen
den Behandlungsoptionen bestehen. Au-
flerdem ist eine Wiederholung der per-
kutanen RFA bei Lokalrezidiven in den
meisten Fillen sicher und effektiv mog-
lich. Dementsprechend wurden in einer
Metaanalyse der AUA die krebsspezifi-
schen Uberlebensraten nach Behand-
lung von T1-Nijerentumoren mittels Kryo,
RFA, partieller Nephrektomie oder akti-
ver Uberwachung mit jeweils >95% ange-
geben [23]. Die Durchfithrung grof an-
gelegter randomisierter kontrollierter kli-
nischer Studien mit Langzeitnachsorge
(>5 Jahre) soll helfen statistische Vor- und
Nachteile fiir die jeweiligen Therapien zu
definieren, und dann evidenzbasiert tu-
morstadiengerechte Diagnose-, Thera-
pie- und Nachsorgealgorithmen aufzu-
stellen. Die Vorstellung und ggf. Behand-
lung der Patienten erfolgt optimalerwei-
se in spezialisierten Tumorzentren, wobei
die Therapie im Rahmen einer interdiszi-
plindren Konferenz gemeinsam von Uro-
logen, interventionellen Radiologen und
Onkologen festgelegt werden sollte.

Auflerdem ist, nach umfassender Auf-
klarung iiber Vor- und Nachteile der
unterschiedlichen Therapien bzw. unter
Beriicksichtigung des am 26.02.2013 in
Kraft getretenen Patientenrechtegesetz
(PRG), der Patientenwunsch zu beriick-
sichtigen.

Schlussfolgerung

Die perkutane bildgefiihrte RFA von Tla-
Nierentumoren ist eine sichere Thera-
pie mit niedriger Lokalrezidivrate. Durch
die Weiterentwicklung der Technik (z. B.
Software fir die Therapieplanung und
-kontrolle sowie leistungsstarke RFA-Sys-
teme) konnen fiir Tumoren <4 cm krebs-
spezifische 5-Jahres-Uberlebensraten er-
zielt werden, die denen der chirurgischen
Resektion vergleichbar sind. Bei Patien-
ten mit Tla-Nierentumoren und hohem
operativem Risiko aufgrund von Komor-
biditdten und/oder eingeschrankter Nie-
renfunktion ist die RFA eine anerkann-
te minimal-invasive Behandlungsoption.
Die Limitationen beinhalten Tumorgré-
3¢ (>4 cm) und Tumorlokalisation (zen-

tral bzw. perihildr). Nach transarteriel-
ler Embolisation kénnen auch gréfiere
bzw. ungiinstig lokalisierte Tumoren si-
cher und effektiv abladiert werden. Um
den tatsidchlichen Stellenwert der perku-
tanen RFA als onkologische Erstlinienthe-
rapie beim NZK zu kldren sind randomi-
sierte kontrollierte klinische Langzeitstu-
dien (>5 Jahre) angezeigt. Die Nachsor-
ge beinhaltet als ein wesentliches Element
die Schnittbildgebung mit dem Ziel, die
vollstindige Tumorzerstorung sicherzu-
stellen bzw. Lokalrezidive und metachron
wachsende Tumoren frithzeitig zu erken-
nen und ggf. addquate Therapien einzu-
leiten. Fiir die genaue Durchfithrung der
Schnittbildgebung (z. B. Modalitit und
Intervall) existiert gegenwirtig kein Kon-
sens, insbesondere ist der zeitliche End-
punkt in Anbetracht der beobachteten
Spitrezidive und metachron entstande-
nen Tumoren bei bis zu 20% der Patien-
ten nach RFA unklar.

Fazit fiir die Praxis

== Die perkutane bildgefiihrte RFA von
T1a-Nierentumoren stellt eine wichti-
ge Behandlungsoption dar, die onko-
logisch effektiv, mit niedriger Major-
komplikationsrate, unter Schonung
der Nierenfunktion und kosteneffi-
zient durchgefiihrt werden kann.

== Obwohl der gegenwartige chirurgi-
sche Goldstandard die partielle Ne-
phrektomie darstellt, konnen mittels
perkutaner RFA dhnlich gute Resulta-
te erzielt werden.

== Die wesentlichen Pradiktoren fiir ein
positives Ergebnis beinhalten Patien-
ten- und Tumorselektion sowie prak-
tische Erfahrung des behandelnden
interventionellen Onkologen.

== Durch Kombination der perkutanen
RFA mit transarterieller Embolisation
ist auch die sichere und effektive Be-
handlung groBerer Tumoren (>4 cm)
in ungiinstigen Lokalisationen mog-
lich.

== Fiir die Nachsorge sollen kontrastmit-
telgestiitzte MRT-Untersuchungen in
definierten Intervallen standardisiert
durchgefiihrt werden mit dem Ziel,
die vollstandige Tumorzerstorung si-
cherzustellen bzw. Lokalrezidive
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und metachron entstandene Tumo-
ren friihzeitig zu entdecken, um dann
adaquate weiterfithrende Therapien
einleiten zu konnen.
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