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Cancer Stem Cells

CD 4+ /CD8+  VEGF Co-Expression 
77% in RCC (n=63) vs  0% (n=20) in normalem Nierenparenchym
DFG OT122/2.1

Kerbel
NEJM 358:2039-2042
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IFN, Placebo
vs

IFN, Bevacizumab 

n

320

Escudier et al. 
Lancet370:2103,2007

IFN

+BEV              321                             

RR PFS Monate

12.4%

30.6%

5.4

10.2

•keine Korrelation zu VEGF Serumspiegel, 
Escudier ASCO:5025,2008

•Effektivität ist altersunabhängig, 
Bajetta et al.ASCO:5095,2008

•Grad3/4 NW 63% vs 32%
•symptomatische Grad3/4 NW 50% vs 30% 
Escudier et al.Lancet370:2103,2007
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Sunitinib first line
Low & intermediate risk

Oudard et al. EAU:698,2008
Figlin et al.ASCO:50242008

Sunitinib

IFNa

n

375

375

RR
%

47

12

PFS
Monate

11.1 

4.9 

QoL (FACT-G,FKST) in 9/9 Parametern signifikant besser nach Sunitinib p<0.001
Cella et al. EAU:861,2007

Grad3/4 NW 31% (Sunitinib)  vs  14% (IFN)
Oudard et al. EAU:699,2008

Überleben
Monate

26.4

21.8

p-value <0.000001 <0.000001 =0.051



Streptomyces hygroscopicus

Rapa Nui



Nierenzellkarzinom
M1

Temsirolimus first line
poor risk

Hudes et al.
NEJM365:2271, 2007

Temsr

IFNa

n

209

207

PFS
Monate

5.5

3.1

Überleben
Monate

10.9

7.3

Temsr,IFN 210 4.7 8.4

p=0.0069

n.s.

•NW Grad3/4   TEMSR < IFN
•Nephrektomie hat keinen Einfluß auf die Prognose
•QoL durch Temsr um 2 Monate verlängert

Logan et al.ASCO5050,2008

•Effektivität und NW korrelieren nicht
Souza et al.ASCO5116,2008
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Sorafenib, second line
low & intermediate risk

n

452

Bukowski et al.ASCO:5026,2008

Placebo

Sorafenib              451                             5.6

PFS
(Monate)

15.21.2

17.8

Überleben
median/Monate

P<0.001 P=0.146

•Überleben nach Berücksichtigung des cross over p= 0.0287
•Plasma VEGF= unabhängiger prognostischer Faktor
•Effekt wie NW sind altersunabhängig
•PFS Vorteil über alle Risikogruppen
Oudard et al.EAU:698,699,2008

•EU-ARCCS Grad3/4 NW 34%, PFS 6.8 Monate
Beck et al.EAU:694,2008
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Everolimus (RAD001)

n

138

Motzer et al.ASCO:5026,2008

Placebo

RAD001              272                             4.6

PFS
Monate

651.8

37 
P<0.0001

Überleben bei bislang n=68 verstorbener Patienten nicht beurteilbar
Grad3/4 NW 35% versus 12% 
13% entfallen auf Stomatitis, Asthenie ,Anämie

PROG
%
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Fazit 2008

Für die first line Therapie gilt
•Temsirolimus verlängert das Gesamtüberleben
•Sunitinib und Bevacizumab,IFN
beeinflussen den Progress

Für die second line Therapie gilt:
•Sorafenib beeinflusst den Progress nach IFN
•Everolimus beeinflusst den Progress nach TKI


