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1.1 Autoren des Leitlinienreports 4

1.1

1.2

1.3.

1.4.

Informationen zu  m Leitlinienreport

Dieser Leitlinienreport dient der methodischen Erganzung der S3 -Leitlinie zur
Fruherkennung, Diagnose, Therapie und Nachsorge des Harnblasenkarzinoms, Version
3.0, AWMF-Registrierungsnummer 032/0380L.

Autoren des Leitlinienreports
Autorinnen des Leitlinienreports sind Dr. Julia Lackner und Heidrun Rexer . Frau Dr.
Lackner ist Mitarbeiterin von UroEvidence bei der Deutsche n Gesellschaft fur Urologie,

Berlin, Frau Rexer betreut das Leitliniensekretariat

Herausgeber

Leitlinienprogramm  Onkologie der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF) , Deutschen Krebsgesellschaft e.V.  (DKG)
und Deutschen Krebshilfe e.V.  (DKH).

Federfihrende Fachgesellschaft der Leitlinie

Deutsche Gesellschaft fir Urologie e.V. (DGU)

Deutsche Krebsgesellschaft vertreten durch ihre Interdisziplindre Arbeitsgruppe
BlasenCarcinom (IABC) .

JABC+ D KG

KREBSGESELLSCHAFT

Finanzierung der Leitlinie

Diese Leitlinie wurde von der Deu  tschen Krebshilfe im Rahmen des  Leitlinienprogramms
Onkologie gefordert.
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1.5 Kontakt

1.5.

1.6.

1.7.

5
Kontakt
Office Leitlinienprogramm Onkologie
c/o Deutsche Krebsgesellschaft e.V.
Kuno -Fischer-Stral3e 8
14057 Berlin
leitlinienprogramm@krebsgesellschaft.de
Zitierweise des Leitlinienreports
Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgesellschaft, Deutsche Krebshilfe,
AWMF): Leitlinienreport S3-L e i t | Friherkennuig, Diagnose, Therapie und Nachsorge
des Harnblasenkarzinoms o Leitlinienreport Version 3.0, 2021 , AWMF Registernummer:
032/0380L , http://leitlinienprogramm -onkologie.de/Leitlinien.7.0.html , (Zugriff am
TT.MM.JJJ3J)
Weitere Dokumente zur Leitlinie
Bei diesem Dokument handelt es sich um den Leitlinienreport zur S3 -Leitlinie
&Fruherkennung, Diagnose, Therapie und Nachsorge des Harnblasenkarzinoms a Neben
dem vorliegenden Leitlinienreport und der Langversion der Leitlinie liegen folgende

erganzende Dokumente vor:

1 Kurzversion der Leitlinie

1 Laienversion (Patientenleitlinie)

1 Evidenztabellen

Alle Dokumente zur Leitlinie sind tUber die folgenden Seiten zugénglich:

1 Leitlinienprogramm Onkologie (  www.leitlinienprogramm -

onkologie.de/OL/leitlinien.html )

1T AWMF www.awmf.org )

1 Guidelines International Network (www.g  -i-n.net)
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1.8 Abkirzungsverzeichnis 6
B i:;

1.8. Abkurzungsverzeichnis

Tabelle 1: Abkirzungsverzeichnis

Abkirzung Erlauterung

AG Arbeitsgruppe

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e. V.
BCG Bacillus Calmette -Guérin

CIs Carcinoma In Situ

DKG Deutsche Krebsgesellschaft e. V.

DKH Deutsche Krebshilfe e. V.

FGFR Fibroblasten -Wachstumsfaktor -Rezeptor (Fibroblast Growth Factor Receptor)

MRT Magnetresonanztomographie

NMIBC Nicht -muskelinvasive Karzinome der Harnblase (Non-Muscle-Invasive Bladder Cance r)
NOS Newcastle Ottawa Quality Assessment Scale

RCT Randomisierte kontrollierte Studie (Randomized Controlled Trial)

RoB Risko von Bias (Risk of Bias)

TUR-BT Transurethralen Resektion des Blasentumors
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2.1 Zielsetzung und Adressaten 7

2. Geltungsbereich und Zweck der Leitlinie

2.1. Zielsetzung und Adressaten

Die Ziele der S3 -Leitlinie sowie die Adressaten sind in der Langversion der Leitlinie
beschrieben.

2.2. Guiltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

Die S3-Leitlinie ist bis zur nachsten Aktualisierung giltig, die Gultigkeitsdauer wird bis
Juli 2029 festgelegt . Da derzeit die Aktualisierung weiterer Kapitel der Leitlinie in Arbeit
ist, kann dringender Anderungsbedarf jederzeit integriert werden.

Kommentare und Hinweise fiir den Aktualisierungsprozess sind ausdriicklich erwiinscht
und kénnen an folgende Adresse gesendet werden
harn blasenkarzinom@leitlinienprogramm ___-onkologie.de
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3.1 Koordination und Redaktion 8

3.1.

3.2.

Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Koordination und Redaktion

1 Leitlinine nkoordinatoren : Prof. Dr. Margitta Retz, Prof. Dr. Gunter Niegisch ,
Prof. Dr. Jirgen G schwend, PD Dr. Philipp Maisch

1 Wissenschaftliche Recherchen & Analysen: Dr. Stefanie Schmidt, Dr. Julia
Lackner (UroEvidence)

1 Leitliniensekretariat : Heidrun Rexer (MeckEvidence )

Unter Bertcksichtigung des AWMF -Regelwerkes fir die Erstellung von Leitlinien und in
enger Ricksprache mit dem Leitlinienprogramm Onkologie war es die Aufgaben der
Leitlinienkoordinatoren fristgerecht den Projektplan fur die Erstellung einer S3 -Leitlinie
durchzufuhren [1]. Dies beinhaltet die Erstellung der Antrége auf Forderung, Erstellung
eines Zeitplans, Einstellung und Schulung von Mitarbeitern, Kontaktaufnahme zu den
beteiligten Fachgesellschaften, Arbeitsgemeinschaften und Organisationen sowie deren
Vertretern, Organ isation und Verwaltung des Forderbudgets, Einholung von Angeboten
externer Anbieter, Vergabe an und Vertragsabschlisse mit externen Anbietern, die
Organisation von Leitlinienkonferenzen, des Arbeitsgruppen (AG) -Leiter -Treffens,
Telefonkonferenzen zur Koordination und (Vor -JAbstimmung auf Arbeitsgruppenebene,
Generierung und Aufarbeitung sowie Bewertung der Evidenz, i nhaltliche Vor - und
Nacharbeit von Statements/Empfe  hlungen und Hintergrundtexten, Erinnerungsfunktion
bezuglich Abgabefristen, Ko mpensation von ausscheidenden
Leitliniengruppenmitgliedern, Zusammenfuhrung, Formatierung und redaktionelle
Korrektur der einzel nen Textbausteine, Er stellung des Leitlinienreports.

Beteiligte Fachgesellschaften und Autoren

Die Einbezieh ung aller relevanten Interessen gruppen und Organisationen in die
Leitliniengruppe erfolgte durch die Leitlinienkoordinatoren in Zusammenarbeit mit de m
OL-Office . Alle Interessensgruppen wurden aufgefordert, Mandatstrager zu benennen.

Die Auswahl der Mandatstrager erfolgte aus schlieBlich Uber die jeweiligen
Interessensverbande.  Mandatstrdger wa ren in  den  Konsensuskonferenzen
stimmberechtigt.

Im Zuge des Kick -off-Meetings am 04.05.2021  wurde unter dem Aspekt der
Multidisziplinaritat die Reprasen tativitat Uberprift und fur ausreichend empfunden.

Die Leitliniengruppe war multidisziplindr und multiprofessionell unter direkter
Beteiligung von Patientenvertretern zusammengesetzt. An dem Prozess der
Leitlinienerstellung waren insgesamt 35 Fachgesellscha ften mit 43 Mandatstréagern und
zwei Nicht -Mandatstrégern beteiligt. Alle Autoren waren seit dem Kick -off -Meeting bis
zur Publikation der Leitlinie in der Leitliniengruppe aktiv. Alle beteiligten Personen und
Organisationen, die an der Aktualisierung der Leitlinie beteiligt waren, sind in der
Langversion a ufgefuhrt.

Die methodische Aufarbeitung der Evidenz inkl. Literaturrecherchen erfolgte durch Frau
Dr. Julia Lackner, UroEvidence.
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3.2 Beteiligte Fachgesellschaften und Autoren

Tabelle 2: Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen

Arbeitsgemeinschaft erbliche Tumorerkrankungen der DKG
e. V. (AET)

Arbeitsgemeinschaft internistische Onkologie der DKG e.V.
(AIO)

Arbeitsgemeinschaft onkologische Pathologie der DKG e. V.
(AOP)

Arbeitsgemeinschaft Palliativmedizin der DKG e.V. (APM)

Arbeitskreis onkologische Rehabilitation und Sozialmedizin

(AGORS)

Arbeitskreis onkologische Rehabilitation der DGHO e. V.
(AKOR)

Arbeitsgemeinschaft Pravention und integrative Onkologie
der DKG e.V. (PRIO)

Arbeitsgemeinschaft Psychoonkologie der DKG e.V. (PSO)

Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie der DKG e. V.
(ARO)

Arbeitsgemeinschaft Rehabilitation urologischer und
nephrologischer Erkrankungen der DGU e. V. (AKR)

Arbeitsgemeinschaft Supportive Malinahmen in d.
Onkologie, Rehabilitation und Sozialmedizin der DKG e.V.
(ASORS)

Arbeitsgemeinschaft Urologische Onkologie der DKG e. V.
(AUO)

Berufsverband der deutschen Pathologen e. V. (BDP)
Berufsverband der deutschen Urologen e. V. (BDU)

Berufsverband der Niedergelassenen Hamatologen u.
Onkologen e. V. (BNHO)

Deutsche Gesellschaft fur Himatologie und Onkologie e. V.
(DGHO)

Deutsche Gesellschaft fir Nuklearmedizin e. V. (DGN)
Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie e. V. (DGP)
Deutsche Gesellschaft fir Palliativmedizin e. V. (DGPalli)
Deutsche Gesellschaft fur Radioonkologie e. V. (DEGRO)

Deutsche Gesellschatft fiir Rehabilitationswissenschaften e.
V. (DGRW)

Deutsche Gesellschaft fur Urologie e. V. (DGU)

© Leitlinienprogramm Onkologie |

Mandatstrager

PD Dr. Reiner Caspari

Prof. Dr. Maike de Wit

Prof. Dr. Arndt Hartmann

Prof. Dr. Utz Krug

Dr. Wilfried Hoffmann

Prof. Dr. Oliver Rick

Prof. Dr. Franz -Josef Prott

Dr. Dominik Fugmann

Prof. Dr. Claus Rodel

PD Dr. Guido Miiller

Dr. Wilfried Hoffmann

Prof. Dr. Margitta Retz

Prof. Dr. Ruth Kniichel -Clarke
Dr. Bernhard Mohr

Dr. Manfred Welslau

Prof. Dr. Carsten Bokemeyer

Prof. Dr. Andreas Buck
Prof. Dr. Glen Kristiansen
Dr. Miriam Hegemann
Prof. Dr. Christian Weiss

PD Dr. Holger Hass

Prof. Dr. Christian Bolenz
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3.2 Beteiligte Fachgesellschaften und Autoren

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen

Deutsche Rontgengesellschaft e. V. (DRG)

Deutscher Forschungsverbund Blasenkarzinom e. V. (DFBK)

Deutscher Verband der Ergotherapeuten e. V. (DVE)
Deutscher Verband fiir Physiotherapie e.V. (ZVK)

Deutsche Gesellschaft fir Arbeitsmedizin und
Umweltmedizin e.V. (DGAUM)

Fachgesellschaf Stoma, Kontinenz und Wunde e.V. (FgSKW )

Interdisziplinare Arbeitsgruppe BlasenCarcinom der DKG
e.V. (IABC)

Konferenz onkologischer Kranken - und
Kinderkrankenpflege der DKG e.V. (KOK)

Selbsthilfe -Bund Blasenkrebs e.V. (ShB)

Arbeitsgemeinschaft Bildgebung in der Onkologie (ABO)
Bundesverband deutscher Strahlentherapeuten (BVDST)

Deutsche Uro -Onkologen e.V. (D -UO) (nur
Qualitatsindikatoren)

Nicht -Mandatstrager

10

Mandatstrager

Prof. Dr. Maximilian Burger
Prof. Dr. Georgio s Gakis
Prof. Dr. Jurgen Gschwend
Prof. Dr. Marc -Oliver Grimm

Prof. Dr. Susanne Krege

PD Dr. Dirk Beyersdorff
PD Dr. Roman Nawroth
Birthe Hucke

Ulla Henscher

Prof. Dr. Klaus Golka

Gabriele Gruber

Prof. Dr. Maria de Santis

Prof. Dr. Gunter Niegisch

Prof. Dr. Carsten -Henning Ohlmann

Prof. Dr. Gunhild von Amsberg

Kerstin Paradies

Artur Krzyzanowski  (bis Mérz 2023)
Joachim Weier

Dr. Edmond Schiek -Kunz (ab Méarz
2023)

Prof. Dr. Kotzerke
Prof. Dr. Franz -Josef Prott

Dr. Rolf Eichenauer

Prof. Dr. Dr. Martin Maurer
(Radiologie)

PD Dr. Philipp Maisch (Steuergruppe)

Folgende Fachgesellschaften wurden ebenfalls zur Mitarbeit eingeladen, benannten

jedoch keinen Mandatstrager:

1  Deutscher Verband Techn. Assistentinnen/Ass. i. d. Medizin e. V. (DVTA)

1 Deutscher Pflegeverband (DPV)
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3.3 Patientenbeteiligung 11

3.3.

3.4.

3.5.

1 Koordinator der Leitinie a@ Psy c hoonkol orpstils BematingDnda g

Behandlung von Krebspatienteno

Der mandandierte Vertreter der  Deutsche n Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin und
Familienmedizin (DEGAM) Martin Beyer beendet seine Mitarbeit bereits im Frihjahr
2021 und die DEGAM konnte keinen Nachfolger benennen.

Der mandandierte Vertreter der  Arbeitsgemeinschaft erbliche Tumorerkrankungen der
DKG e. V. (AET) PD Dr. Reiner Caspari legte sein Mandat bereits 2022 nieder und die

AET konnte bislang keinen Nachfolger benennen.

Patienten beteiligung

Die Leitlinie wurde unter direkter Beteiligung von zwei Patientenvertretern erstellt.

Herr Artur Krzyzanowski  (bis 2022) und Herr Dr. Edmond Schiek  -Kunz (seit 2023) sowie
Herr Joachim Weier waren von Beginn an in die Erstellung der Leitlinie eingebunden und
nahmen mit je weils eigenem Stimmrecht an den ~ Konsensuskonferenzen teil.

Methodische Begleitung

Durch das Leitlinienprogramm Onkologie:

1 Dipl. -Soz. Wiss. Thomas Langer (DKG)
1  Dr. med. Markus Follmann MPH MSc (DKG)
1 Dr. Gregor Wenzel (DKG)

Durch die Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften e. V.

1  Dr. med. Monika Nothacker ~ MPH (AWMF)

Durch externe Auftragnehmer:

1 Dr. Martin Utzig (Bereich Zertifizierung der DKG)

Arbeitsgruppen

Auf dem Kick -off -Meeting wurden die von den Leitlinienkoordinatoren vorgeschlagenen

AGs durch die Leitliniengruppe angenommen. Die 10 Arbeitsgruppen wurden
entsprechend den inhaltlichen Kapiteln der Leitlinie definiert. AuRerdem wurden
Arbeitsgruppenleiter und ihre Stellvertreter fur jede AG benannt und die AG -Mitglieder
den Gruppen nach den Vorschlagen der Leitlinienkoordinatoren zug eteilt. Die AG-Leiter
bilden zugleich die Leitliniensteuergruppe.

Alle Mitglieder der Leitliniengruppe wurden bereits vor dem Kick -off -Meeting kontaktiert
und haben eine Verpflichtungserklarung zur unentgeltlichen und kontinuierlichen
Mitarbeit an der S3 -Leitlinie Blasenkarzinom unterschrieben.
Nach dem Kick -off -Meeting wurden in den AGs Schlusselfragen erarbeitet (s. Kapitel 4) .
Diese Schlisselfragen wurden fiir eine systematische Evidenzaufarbeitung an
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3.5 Arbeitsgruppen 12

UroEvidence weitergeleitet  (s. Kapitel 5) . UroEvidence filhrte systematische Suchen durch

und extrahierte die identifizierte Evidenz - entsprechend der vorab definierten
Schlusselfragen - in  Evidenztabellen (s. Dokument Evidenztabellen) . Diese
Evidenztabellen wurden dann von den AGs genutzt, um Empfehlungen/Statements sowie

die zugehdrigen Hintergrundtexte zu erstellen .

Tabelle 3: Arbeitsgruppen

Arbeitsgruppe Mitglieder der  Arbeit sgruppe

AG 1: Epidemiologie, Risikofaktoren und Prof. Dr. Klaus Golka
Pravention und Friiherkennung Vertretung: Dr. Bernhard Mohr

Artur Krzyzanowski  (bis 2022), Dr. Edmon Schiek -
Kunz (ab 2023)

PD Dr. Philip p Maisch
PD Dr. Roman Nawroth
Prof. Dr. Franz-Josef Prott

AG 2: Tumorklassifikation Prof. Dr. Ruth Knuchel -Clarke
Vertretung: Prof. Dr. Arndt Hartmann
Prof. Dr. Marc -Oliver G rimm
Prof. Dr. Glen Kristiansen

AG 3: Diagnostik und Stadieneinteilung Prof. Dr. Carsten Ohlmann
Vertretung: PD Dr. Dirk Beyersdorff
Prof. Dr. Andreas Buck
Prof. Dr. Maximilian Burger
Prof. Dr. Ruth Kniichel -Clarke
Prof. Dr. Jorg Kotzerke

Prof. Dr. Dr. Martin Maurer

AG 4: Therapie des nicht -muskelinvasiven Prof. Dr. Georgios Gakis

Blasenkarzinoms Vertretung: Prof. Dr. Marc ~ -Oliver Grimm
Prof. Dr. Maximilian Burger
Prof. Dr. Arndt Hartmann
Joachim Weier

PD Dr. Christian Weiss

AG 5: Therapie des muskel -invasiven Prof. Dr. Gunter Niegisch
Blasenkarzinoms Vertretung: Prof. Dr. Christian Rodel
Prof. Dr. Christian Bolenz
Prof. Dr. Maximilian Burger

Gabriele Gruber

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport S3 -LL Harnblasenkarzinom | [Juli] [2024 ]



3.5 Arbeitsgruppen

Arbeitsgruppe

AG 6: Harnableitung

AG 7: Systemtherapie

AG 8: Rehabilitation, Lebensqualitat,
Nachsorge, Psychosoziale Aspekte und
Palliativmedizin

© Leitlinienprogramm Onkologie |
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Mitglieder der  Arbeit sgruppe

Prof. Dr. Jirgen Gschwend

Prof. Dr. Franz -Josef Prott

Prof. Dr. Jirgen Gschwend
Vertretung: Prof. Dr. Christian Bolenz
Gabriele Gruber

Ulla Henscher

Artur Krzyzanowski (bis 2022), Dr. Edmon Schiek -
Kunz (ab 2023)

Kerstin Paradies
Prof. Dr. Margitta  Retz
Vertretung: Prof. Dr. Carsten Bokemeyer

perioperative Systemtherapie

Prof. Dr. Maike de Wit
Prof. Dr. S usanne Krege

Prof. Dr. Gunter Niegisch

Palliative Systemtherapie

Prof. Dr. Maria de Santis

Dr. Miriam Hegemann

Prof. Dr. Gunhild von Amsberg
Joachim Weier

Dr. Manfred Welslau

Prof. Dr. Oliver Rick
Vertretung: Dr. Miriam Hegemann
Prof. Dr. Maike de Wit

Dr. Dominik Fugmann
Gabriele Gruber

Dr. Holger Hass

Dr. Wilfried Hoffmann

Ulla Henscher

Birthe Hucke

Dr. Utz Krug

PD Dr. Guido Mdiller

Joachim Weier
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3.5 Arbeitsgruppen 14
T,  HBM- I

Arbeitsgruppe Mitglieder der  Arbeit sgruppe

AG 9: Qualitatsindikatoren PD Dr. Philipp Maisch
Vertretung: Prof. Dr. Klaus Golka
Dr. Rolf Eichenauer
Prof. Dr. Georgius Gakis
Prof. Dr. Jirgen Gschwend
Prof. Dr. Ruth Kniichel -Clarke
Prof. Dr. Ginter Niegisch
Prof. Dr. Carsten Ohlmann
Prof. Dr. Margitta Retz

Prof. Dr. Oliver Rick

AG 10: Patientenleitlinie Prof. Dr. Andreas Buck

Prof. Dr. Maike de Wit

Dr. Rolf Eichenauer

Dr. Dominik Fugmann
Gabriele Gruber
Ulla Henscher

Knichel-

Prof. Dr. Ruth Clarke

PD Dr. Philipp Maisch

Prof. Dr. Gunter Niegisch

Prof. Dr. Franz-Josef Prott

Dr. Edmond Schiek-Kunz
Joachim Weier
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3.5 Arbeitsgruppen

4.

Fragestellungen und Gliederung

Tabelle 4: Schlisselfragen der Arbeitsgruppen

AG

Fragestellung

AG 3: Diagnostik Ermdglicht die multiparametrische

und

Magnetresonanttomographie (  MRT) eine

Stadieneinteilung Stratifizierung nach Invasionstiefe des

AG 7:

Harnblasentumors?

Wann und wie sollte eine Urinzytologie durchgefihrt
werden?

Gibt es Marker (zellgebunden oder nicht
zellgebunden), die die Diagnostik und Prognose des
Urothelkarzinoms (in Erganzung zur
konventionellen Zytologie) signifikant verbessern?

Kann durch den Einsatz einer neoadjuvanten

Systemtherapie - Chemotherapie vor radikaler Zystektomie das
perioperativ krankheitsfreie -, das tumorspezifische Uberleben

bzw. das Gesamtiiberleben im Vergleich zur
alleinigen Zystektomie verbessert werden?

Welche Substanzen und wie viele Therapiezyklen
inkl. Cisplatin Split -Dose sollen bei der
Durchflihrung einer neoadjuvanten Chemotherapie
eingesetzt werden?

Kann durch den Einsatz einer neoadjuvanten
Immuntherapie vor radikaler Zystektomie das
krankheitsfreie -, tumorspezifische Uberleben bzw.
das Gesamtuberleben im Vergleich zur alleinigen
Zystektomie verbessert werden?

Kann durch den Einsatz einer kombinierten
neoadjuvanten Immun -Chemotherapie vor radikaler
Zystektomie das krankheitsfreie -, tumorspezifische
Uberleben bzw. das Gesamtiiberleben im Vergleich
zur alleinigen Zystektomie verbessert werden?

Kann durch den Einsatz einer Antikbrper -
gekoppelten Chemotherapie vor radikaler
Zystektomie das krankheitsfreie -, tumorspezifische
Uberleben bzw. das Gesamtiiberleben im Vergleich
zur alleinigen Zystektomie verbessert werden?

Bietet der Einsatz einer adjuvanten Chemotherapie
nach radikaler Zystektomie im Vergleich zur
progressions -getriggerten Immun - oder
Chemotherapie in Bezug auf das krankheitsfreie -
tumorspezifische Uberleben bzw. Gesamtiiberleben
einen Vorteil?

Welche Substanzen und wie viele Therapiezyklen
inkl. Cisplatin Split -Dose sollen bei der
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3.5 Arbeitsgruppen

AG Fragestellung SR LA EK

Durchfiihrung einer adjuvanten Chemotherapie
eingesetzt werden?

Bietet der Einsatz einer adjuvanten Immuntherapie X
nach radikaler Zystektomie im Vergleich zur

progressions -getriggerten Immun - oder

Chemotherapie in Bezug auf das krankheitsfreie -
tumorspezifische Uberleben bzw. Gesamtiiberleben

einen Vorteil?

Bietet der Einsatz einer kombinierten adjuvanten

Immun -Chemotherapie nach radikaler Zystektomie

im Vergleich zur progressions  -getriggerten Immun -
und/ oder Chemotherapie in Bezug auf das
krankheitsfreie -, tumorspezifische Uberleben bzw.
Gesamtuiberleben einen Vorteil?

Bietet der Einsatz einer adjuvanten Antikorper -
gekoppelten Chemotherapie nach radikaler
Zystektomie im Vergleich zur progressions -
getriggerten Immun - oder Chemotherapie in Bezug
auf das krankheitsfreie -, tumorspezifische
Uberleben bzw. Gesamtiiberleben eine  n Vorteil?

Gibt es eine Indikation zur adjuvanten Radiotherapie X
zusatzlich zur adjuvanten Chemotherapie nach
erfolgter Zystektomie?

Koénnen mit Hilfe von klinische n X X
Patientencharakteristika und/  oder

histopathologischen  Markern und /oder molekularen

Biomarkern inkl. Sequenzierungspanel Patienten

identifiziert werden, die von einer neoadjuvanten

bzw. adjuvanten Chemo - und/ oder Immuntherapie

in Bezug auf das krankheitsfreie -, tumorspezifische

Uberleben bzw. Gesamtiiberleben profitieren?

AG 8: Keine neuen Fragestellungen
Rehabilitation,

Lebensqualitat,

Nachsorge,

Psychosoziale

Aspekte und

Palliativmedizin

Abkiirzungen: EK = Expertenkonsens, LA = Leitlinienadaptation, KS = Registern fur klinische Studien SR = Systematische
Recherche
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5.1 Leitlinienadaptation

5. Methodi sches Vorgehen

5.1. Leitlinienadaptation

Hintergrund

Im ersten Schritt der Leitlinienliberarbeitung sowie in Vorbereitung fur das Erstellen von
Schlusselfragen und das anstehende Kick -off -Treffen wurden internationale Leitlinien
zum Thema Harnblasenkarzinom gesucht.

Werden qualitativ hochwertige Leitlinien zum Thema identifiziert, kbnnen Empfehlungen
daraus adaptiert werden und in der deutschen Leitlinie Anwendung finden. Die
bestehende Evidenz zum Thema kann dann Gbernommen und muss nicht neu gesucht
und aufbereitet werden. In Frage kommende Leitlinien mussen dafir eine entsprechende
Qualitat aufweisen, wie sie im Methodenteil in diesem Report definiert sind. Daher
erfolgte eine standardisierte und transparente Qualitatsbewertung fir diese potenziell

in Frage kommende n sogenannten Quellleitlinien.

Methodik

Die Suche nach publizierten internationalen Leitlinien zu Diagnostik und Therapie des

17

Harnblasenkarzinoms orientiert sich an der Methodik der Leitlinien -Suchen aus den

vorherigen Versionen zu dieser S3  -Leitlinie.

Fir die geplante Leitlinienaktualisierung erfolgte die Suche im Méarz 2021 tber die unten
genannten Datenbanken sowie Uber Webseiten einzelner bekannter fachspezifischer
Organisationen:

Bibliographische Datenbanken:
1 Medline via Pubmed ( http://www.pubmed.org )
Leitlinien -Datenbanken:

1 Guidelines International Network (G  -I-N) (http://www.g -i-n.net)
1 UK National Health Service Evidence ( https://www.evidence.nhs.uk/ )

Webseiten einzelner fachubergreifender und fachspezifischer Organisationen:

American Society of Clinical Oncology (ASCO) (https://www.asco.org/)

American Urological Association (AUA) (https://www.auanet.org/#)

Belgian Health Care Knowledge Centre (KCE) (https://kce.fgov.be/de)

Cancer Care Ontario (CCO) , Canada (https://www.cancercare.on.ca/)

European Association of Urology (EAL) (EV)

(http://www.uroweb.org/guidelines/online -guidelines/)

European Society of Medical Oncology (ESMO) (https://www.esmo.org/)

US National Comprehensive Cancer Network (NCCN) ( https://www.nccn.org/

1 National Health and Medical Research Council, Australia
(http://www.nhmrc.gov.au/guidelines )

I UK National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)
(http://lwww.nice.org.uk/ )

1 New Zealand Guidelines Group ( http://www.nzgg.org.nz )

1  Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) ( http://www.sign.ac.uk )

= =4 =4 —a 4

= =4
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Der Suchzeitraum lag zwischen Mai 2012 und Mérz 202 1, um an den letzten
Suchzeitraum der alten Leitlinienversion anzuknupfen. Leitlinien aus 2012 wurden
jedoch als veraltet angesehen, daher wurden lediglich Leitlinienpublikationen ab 2015
betrachtet . Aufgrund der Sprachbarriere wurden nur deutsch - und englischsprachige
Publikationen bertiicksichtigt.

Je nach technischer Méglichkeit der Suchoberflache wurden die folgenden Begriffe fir
die Suche genutzt:

1 Blasenkarzinom, Blasenkrebs, bladder cancer, urinary bladder neoplasms
1 Guideline, practice guideline, consensus development conference

Identifizierte Leitlinien wurden beriicksichtigt, wenn sie alle der folgenden Kriterien einer
evidenzbasierten Leitlinie erfullten:

1 Systematische Recherche nach Priméar - bzw. Sekundéarliteratur

Die Mehrheit der Empfehlungen ist mit Literaturzitaten belegt

1 Bei der Mehrheit der Empf ehlungen ist eine Evidenz - und/ oder
Empfehlu ngseinstufung (Evidenzlevel und/  oder Empfehlungsgrad) angegeben.

]

Wurden innerhalb des Suchzeitraums mehrere Publikationen der gleichen Leitlinie
gefunden, so wurde das aktuellste Dokument ausgewahlt. Es war bekannt, dass die zwei
Leitlinien der EAU und die NCCN  -Leitlinie nur wenige Tage nach der Suche im Méarz 2021
aktua lisiert werden. Die in der Suche gefundenen Leitlinienversionen aus dem Jahr 2020
wurden im Nachhinein durch die aktualisierten Leitlinien ausgetauscht. Somit sind
jeweils die Leitlinienversionen aus dem Jahr 2021 in die Leitliniensynopse eingeflossen.

Die methodische Bewertung der Leitlinien erfolgte mittels des AGREEIl-Instruments  [2].

Aufgrund der hohen methodischen Exaktheit von S3 -Leitlinien wurden lediglich Leitlinien

berlcksichtigt, welche in der Doméne 3 des AGREE -l | I nst r Ganauigkeis der( a
Leitlinienentwicklungodo) einen Wert von mindestens

Die relevanten Informationen der eingeschlossenen Leitlinien wurden in eine
Evidenztabelle extrahiert. Dabei wurden die Empfehlungen als auch die
Empfehlungsstarke  bzw. der Empfehlungsgrad Ubernommen (s. Dokument
Evidenztabellen) .

Die Leitlinienselektion, die Bewertung sowie die Datenextraktion wurden von einem
Mitarbeiter von UroEvidence umgesetzt. Die Datenextraktion wurde von einem zweiten
Mitarbeiter ~ von  UroEvidence uberprift. Bei  Unklarheiten  beziglich  der
Leitlinienselektion o der der Datenextraktion wurde ein weiterer Mitarbeiter
hinzugezogen.

Bezlglich der perioperativen Systemtherapie erfolgte eine Updaterecherche fiir den
Zeitraum 09/2021 8 01/2024, fur die anderen in der ersten Suche gefundenen Leitlinien -
Themen erfolgte keine Update -Recherche, da sich hier im Wortlaut der jeweiligen
Leitlini en inhaltlich keine Veranderungen ergaben.

Ergebnisse
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5.1 Leitlinienadaptation 19

Die Recherche ergab 45 potenziell relevante Treffer (s. Abbildung 1 ). Nach Sichtung der
Leitlinienvolltexte wurden 17 Treffer aufgrund von Duplikaten (mehrheitlich altere
Leitlinien -Versionen) und aufgrund eines falschen Publikationsformat (Editorial)

ausgeschlossen. Von den verbleibenden 28 Treffern, wurden 8 im Folgenden weite r
berticksichtigt.
c Gefunden durch Datenbanksuche Zusatzlich identifiziert
g (n=117)
éz__" MEDLINE via PubMed (n = 253)
'E Guidelines International Network (n = 9)
g NHS Evidence (n = 445)
=
g Gescreente Treffer Ausgeschlossene Treffer
2 (n=2824) — (n=779)
o
o
=
L\ J
e Volltextpriifung Ausgeschlossene Treffer
< (n=45) »> (n=37)
&
= Duplikat/Vorversion (n=16)
Editorial (n=1)
vor 2015 publiziert (n=6)
Anderes Thema (n=8)
) Methodische Qualitat (n=6)
c
ﬁ Inkludierte Leitlinien
=} -
= (n=28)
[*]
w
a
=T
c
=

|

Abbildung 1: PRISMA Leitliniensuche

In Abbildung 2 sind die Bewertungen der methodischen Qualitit des AGREE I -
Instruments fir Doméne 3 dargestellt
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Leitlinien Kriterien (Punkte, jeweils von max. 7) Gesamt | Standardisierter
_ = Doméanenwert!
[} 5 T [T ~ . @
= ° L 2 . ~ €T & c c L E 5 .
e E = c g glwf | gc8| 23 | RE
< g s 2 g 250 8255 | 85| %% c £
z B £ 5 < S5gc 2 Ca [Tl
< 5 S 5 § O T T w 4 c 2 = L x
S E 2o . w @ wws | To= 2 v 3 o eSs55| <58
£S5 |<E5| 225 |55%¢g| 2522|258 |58 | £3
e 32 vga | S8 |>288 G2ETF TS| B82S o g
E o = %9 B2Q 2829l 5552 58T ST gp| 3O
g @ | BT T | e=scz| 2882 O E O E- o
g €| ©eEE C 2 oc| @@L c =50 2o | E ¢
2 c 2% C Sag S EWwY| £ 55 9 ] ) v 2 o S
5 0 ] N2 |- scgl 222 | TE 25 o v 5
Prign=d g ca cc @ c o328 SE.- 5 c g £ Lo
- > =] L £ v = 2332 CoY® | =290 | 52
ER = 5= 52 LELE | ®PES | 832t
: £ 4 i £E°g | g8 | 58 S| 52
] % P e 5 | 82TE| 272 |8 |s°%
wi W @ m = = £
a a o F3w |8 W s =~
AUA/ASCO/ASTRO/SUO 2020 6 7 7 7 7 5 7 1 47 0,81
AUA/SUO 2020 6 1 7 7 7 6 7 1 42 0,71
EAU 2021a 7 4 6 7 7 6 7 7 51
EAU 2021b 7 1 6 7 7 6 7 7 48
IBCG 2020 6 1 1 3 7 6 1 1 26
NCCN 2021 5 2 1 6 6 6 1 7 34
CUA 2019 ] 1 1 6 7 5 1 1 28
EAU/ESMO 2019 1 1 4 7 7 6 1 5 32
JUA 2019 6 5 7 7 7 6 7 7 52
SEOM 2018 1 1 1 7 7 6 1 1 25
CUA 2015 6 1 1 2 7 5 1 1 24
Kamat 2015 2 1 1 1 7 6 1 1 20
NICE 2015 7 5 4 7 6 6 7 6 48
SCAN 2015 2 2 5 5 3 2 1 7 27
1 Berechnet sich aus: (erreichte Gesamtpunktzahl — minimal magliche Gesamtpunktzahl) / (maximal magliche Gesamtpunktzahl — minimal magliche Gesamtpunktzahl)

Abbildung 2: Ergebnisse der Leitlinienbewertung anhand der Doméne 3 des
AGREE ll-Instruments

Folgende Leitlinien konnten nach der Bewertung  als Quellleitlinien herangezogen
werden :

1 EAU 2021a : Babjuk, M, Burger M, Compérat E, et al. EAU Guidelines on Non
muscle invasive Bladder Cancer (TaT1 and CIS).  Arnhem, The Netherlands: EAU
Guidelines Office; 2021.

1 EAU 2021b : Witjes, JA, Bruins HM, Cathomas R, et al. EAU Guidelines on
Muscle -invasive and Metastatic Bladder Cancer. ~ Arnhem, The Netherlands: EAU
Guidelines Office; 2021.

1 NCCN 2021 : National Comprehensive Cancer Network. (2021). Bladder Cancer

(version 2.2021).

1 AUA/ASCO/ASTRO/SUO 2020 : Chang SS, Bochner BH, Chou R, et al.
Treatment of Non -Metastatic Mucle -Invasive Bladder Cancer :

AUA/ASCO/ASTRO/SUO GUIDELINE (AMENDED 2020). 2020.
1 AUA/SUO 2020 : Chang SS, Boorjian SA, Chou R, et al. Diagnosis and treatment

of non -muscle invasive bladder cancer: AUA/SUO guideline. The Journal of

urology 2020; 196(4):1021  -1029.

1 EAU/ESMO 2019 : Horwich A, Babjuk M, Bellmunt J, etal. EAU -ESMO consensus
statements on the management of advanced and variant bladder cancer -an

international collaborative multi -stakeholder effort: under the auspices of the

EAU and ESMO Guidelines Committees. Ann Oncol. 2019;30(11):1697 -1727.

doi:10.1093/annonc/mdz296
T JUA 2019 : Matsumoto H, Shiraishi K, Azuma H, et al. Clinical Practice
Guidelines for Bladder Cancer 2019 update by the Japanese Urological

Association: Summary of the revision. Int J Urol. 2020;27(9):702 -709.

doi:10.1111/iju.14281

1 NICE 2015 : National Institute for Health and Care Excellence. (2015). Bladder

cancer: diagnosis and management. https://www.nice.org.uk/guidance/ng2
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5.2. Systematische Recherchen

Die Suchstrategie n fir die Schliusselfragen  wurde von UroEvidence erstellt und zur
Evaluation der Suchbegriffe an die AG  -Mitglieder gegeben. Nach der Freigabe wurde die
Suchen durchgefiihrt und es erfolgte ein Titel -Abstract -Screening der Suchtreffer durch
die AG -Mitglieder. Die ausgewahlten Treffer wurden dann durch eine Mitarbeiterin von
UroEvidence im Volltext gesichtet und bezlglich ihres Studiendesigns und der
Fragestellung tUberprift. Die einzuschlieBenden Referenzen wurden den Sc hlusselfr agen
zugeordnet und in Evidenztabellen extrahiert.

5.2.1. Bewertung des Risikos fur Bias

Neben der Extraktion der wichtigsten Informa tionen aus den eingeschlossenen  Studien,
wurde das Risiko fur Bias durch eine Mitarbeiterin von UroEvidence bewertet.

Fur die Bewertung des Risikos fir Bias wurde fur randomisierte kontrollierte Studien
(RCTs)das Cochrane Risk of Bias (RoB)tool [3] und fiir Kohortenstudien und Fall ~ -Kontroll -
Studien die Newcastle Ottawa Quality Assessment Scale (NOS) [4] verwendet. Fur
systematische Ubersichtsarbeiten und Metaanalysen wurde die Bewertung mit Hilfe des
ROBISTools [5] vorgenommen.

Fir Fallserien wurde von UroEvidence ein eigenes Instrument entwickelt, welches an die
Publikation von Guo et al. (2016)  angelehnt ist [6].

Das I nstrument besteht aus den sieben Dom& nen
aStudienpopul ationo, a-l nterventionenoundERdpunkt e
und Schlussfolgerungeno sowi e alnteressenkonfl il

Fragestellunge n. Insgesamt beinhaltet es 30 Items.
Fir die Bewertung der Antwortmdglichkeiten wird folgendes Schema empfohlen:

T 2 Punkte f sgmwgrede aj ao
T 1 Punkt fg¢r j eAdtwortat ei | wei seo
T 0O Punkte f¢ir-ojdede adaAntbmao o

Insgesamt kdnnen maximal 20 Punkte erzielt werden. Ein Schwellenwert, welcher eine
Bewertung zwischen hohen und niedrigem Risiko vornimmt, wurde nicht ermittelt.

Tabelle 5: Bewertungsinstrumente

Studiendesign Instrument Quelle

Fallserien UroEvidence Tool Guo et al. 2016
Kohortenstudien NOS Wells et al.
Randomisierte kontrollierte Studien RoB Tool Cochrane Higgins etal. 2011
Systematische Reviews und Metaanalysen ROBISTool Whiting et al. 2016
5.2.2. AG 3 Diagnostik und Stadieneinteilung

Diese AG formulierte  drei Schlusselfrage n. Eine wurde hierbei mit Hilfe einer
Leitliniensynopse beantwortet.

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport S3 -LL Harnblasenkarzinom | [Juli] [2024 ]



5.2 Systematische Recherchen 22

Die Suche zur Schlusselfrage mit der Thematik zum multiparametrischen MRT wurde am
09.05.2022 durchgefuhrt und umfasste einen Suchzeitraum ab 1995. Ausgeschlossen
wurden Fallberichte, Briefe, Kommentare und Editorials.

Suchstrategie Cochrane Library:

#1 [mh "Urinary Bladder Neoplasms"]

#2 [mh "Carcinoma, Transitional Cell"]

#3 (("transitional cell" or bladder* or ur?t* or vesical) NEAR/3 (cancer* or
carcinoma* or neoplas* or tumo?r* or malignan* or papilloma)):ti,ab,kw

#4 #1 or #2 or #3

#5 magnetic resonance imaging:ti,ab,kw

#6 MRI:ti,ab,kw

#7 #5 or #6

#8 (multiparametric or biparametric):ti,ab,kw

#9 #7 and #8

#10 | [mh "Multiparametric Magnetic Resonance Imaging"]

#11 | (mpMRI or MP -MRI or bpMRI or BP -MRI):ti,ab,kw

#12 | #9 or #10 or #11

Suchstrategie MEDLINE:

1 exp Urinary Bladder Neoplasms/

2 exp Carcinoma, Transitional Cell/

3 ((transitional cell or bladder* or ur?t* or vesical) adj3 (cancer* or carcinoma*
or neoplas* or tumo?r* or malignan* or papilloma*)).tw,kw.

4 lor2or3

5 magnetic resonance imaging.tw,kw.

6 MRI.tw,kw.

7 50r6

8 (multiparametric or biparametric).tw,kw.

9 7 and 8

10 exp Multiparametric Magnetic Resonance Imaging/

11 (mpMRI or MP -MRI or bpMRI or BP -MRI).tw,kw.

12 9or10or11

13 4 and 12

14 limit 13 to yr="1995  -Current"

15 limit 14 to (case reports or ~ comment or editorial or letter)

16 14 not 15

17 limit 16 to (english or german)

Die Auswahl der Literatur auswahl fir die Schlisselfragen ist im folgenden PRISMA
Schema dargestellt (s. Abbildung):
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