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Diese Leitlinie ist eine Grundlage für die Diagnostik und Therapie innerhalb des Tumorzentrums Oberösterreich und erhebt nicht den Anspruch auf Vollständigkeit.
Darüberhinaus von den jeweiligen Fachgesellschaften festgelegte Qualitätsstandards sind dem Stand der Wissenschaft entsprechend einzubeziehen.
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Inzidenz der Erkrankung ist sehr selten (< 0,1/100.000), Eine Zentralisierung der Behandlung ist momentan nicht sinnvoll. Studien sind in Vorbereitung und werden bei Initiierung in die Leitlinie aufgenommen.

[bookmark: _Toc62563432]2	Diagnostik und Scoring
[bookmark: _Toc379453312][bookmark: _Toc62563433]2.1	Primär Tumor
Klinische Untersuchung
· Durchmesser der Läsion
· Lokalisation
· Anzahl suspekter Läsionen
· Morphologie (papilär, nodulär, flach, ulzerierend)
· Infiltration anderer Strukturen 
Bei Unklarheiten bzgl. einer möglichen Infiltration der Coropra spongiosa kann ein MRT nach  intracavernöser Verabreichung von Prostaglandin E1 erfolgen. Im Rahmen dessen können inguinale LKN mit begutachtet werden.

Präkanzerosen
Sporadisch mit PenisCa assoziierte Läsionen:
· Cutaneous horn
· Bowenoid papulosis
Läsionen mit mittlerem Risiko der Entwicklung eines PenisCA
· Balanitis xerotica obliterans (lichen sclerosus et atrophicus); Th: zuerst Steroide, bei Versagen Tacrolimus
Läsionen mit hohem Risiko der Entwicklung eines PenisCA (bis zu 1/3)
· Penile intraepithelial neoplasia (carcinoma in situ):
· Erythroplasia of Queyrat
· Bowen's disease

[bookmark: _Toc379453313][bookmark: _Toc62563434]2.2	Regionale Lymphknoten
Primär bei Diagnosestellung Palpation der Leisten und Leistensonographie. Sollten die Leisten durch Voroperationen oder ausgeprägte Adiposistas nicht beurteilbar seine empfiehlt sich ein Staging mittels CT oder MRT.

Keine Tastbaren LKN(cN0) bzw. unauffällige Leistensonograpie: bei intermediate risk (T1G2) und high risk (≥T1G3) eine dynamische Sentinel LK Biopsie empfohlen. Eine LAD folgt dann nur bei positiver Histologie. Steht keine dynamische Sentinel Biopsie zur Verfügung wird bei Intermediate Risk Patienten bei gegebener Compliance eine Surveillance Strategie empfohlen (an sonst modifizierte LAD). Das Risiko für inguinale LKN Metastasen liegt in lt. Hughes et al. 2009 bei 13%, eine LAD ist in nur 9% positiv.
Bei high risk Patienten soll eine modifizierte oder radikale LAD erfolgen.

Tastbare LKN bzw. path. Leistensonographie (cN1): zum Zeitpunkt der Diagnose sind etwa 50% der vergrößerten LKN benigne. Eine perkutane Biopsie ist empfohlen; eine antibiotische Vortherapie ist nicht empfohlen. Bei negativer Biopsie und anhaltendem klinischen verdacht sollte eine Re-Biopsie oder LKN Exzision erfolgen.
Ein CT des Becken ist nur bei path. ing. Lymphknoten empfohlen. Je nach Befund sollte dann ein Staging kompetiert werden (FDG PET).
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18F-FDG PET
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EAU Guidline 2017 TNM update 2014
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[bookmark: _Toc379453316][bookmark: _Toc62563438]3.1	Systemische Therapie
[bookmark: _Toc379453317][bookmark: _Toc62563439]3.1.1	Neoadjuvante Chemotherapie
bei N2 oder N3 Patienten mit M0: 4 Zyklen  Paclitaxel + Cisplatin + Ifosfamid (TIP) 
(Responserate von 50% und 30% stable disease; paclitaxel 175 mg/m2 administered over 3 hours on day 1; ifosfamide 1,200 mg/m2 on days 1 to 3; and cisplatin 25 mg/m2 on days 1 to 3). Nach konsolidierender OP blieben 30% krankheitsfrei nach 36 Monaten.

Des Weiteren sollte bei nicht resizierbaren oder wieder aufgetretenen LKN Metastasen eine  neoadjuvante Therapie erfolgen sowie bei T4 Tumoren.

[bookmark: _Toc379453318][bookmark: _Toc62563440]3.1.2	Adjuvante Chemotherapie
empfohlen bei pN2-3 (4 Zyklen TIP) nicht bei pN1.

[bookmark: _Toc379453319][bookmark: _Toc62563441]3.1.3	Fortgeschrittene Erkrankungen
3 Zyklen TIP dann ReStaging bei Ansprechen 3 weitere Zyklen.
Bei Progress BSC oder Studien bzw. aktuelle Literatur.

Rezidiv nach 12 Monaten TIP Rechallange.

Bei metastasiertem oder fortgeschrittenem Peniskarzinom ist nach dem Versagen von Standard Therapien Pembrolizumab bei MSI-H und mismatch Repair Defizit zu erwägen.

Alternativen zu TIP:
Sowohl bei neoadjuvanter als auch bei adjuvanter Therapie ist Cisplatin/5-FU als Alternative für Patienten denen eine TIP nicht zugemutet werden kann zu sehen (ECOG 1-2)
Patienten mit einer GFR < 50 können mit Taxanen behandelt werden. Dies stellt auch eine second-line Option nach Platin Therapie dar. Die Zugabe von EGFR Antikörpern kann erwogen werden.

· Cisplatin + 5FU bei metast. inoperablem Penis CA PFS 20 Wochen, OS 8 Monate (retrospektive Daten)
· Paclitaxel als mögliche Alternative bei fehlender Therapiemöglichkeit mittels Cisplatin und nach vorhergehender Cisplatin Therapie (175mg/m2 alle 3 Wochen mit PFS 11 Wochen, OS 23 Wochen)
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Workflow Behandlungsplan modifiziert nach ESMO 2013
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ESMO Guidelines 2013 4 regionale LKN

Anmerkung: Feinnadel- oder Stanzbiopsie nach lokaler Vorgehensweise.

Risikoeinteilung betreffend des Auftretens von LKN-Metastasen

Low Risk (Tis,TaG1-2 oder T1G1) 	keine weitere LKN Diagnostik nach erfolgter Therapie
Intermediate Risk (T1G2)		13(-29)% entwickeln LKN Metastasen im Follow up
High Risk (≥T1G3)			68-73% okkulte Metastasen


Die inguinale LAD sollte innerhalb von 3 Monaten nach initialem Eingriff erfolgen.
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---

[bookmark: _Toc367183619][bookmark: _Toc367183857][bookmark: _Toc62563445]5	Verlaufskontrolle und Nachsorge

74% der lokalen Rezidive treten in den ersten 2 Jahren auf, 92% in den ersten 5 Jahren. Rezidive nach Penis erhaltender Therapie treten deutlich häufiger auf (28% nach 2 Jahren) als nach totaler Penektomie (6%)[endnoteRef:1]. [1: ] 

Regelmäßige Selbstuntersuchungen 

Guidelines Follow-up Peniskarzinom
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Dokumentation in celsius37 (Basisakte)
Ziel: 80% LL konforme Behandlungen, Nachweis über celsius37
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URO - Peniskarzinom: TIP: Tag 1-3; q3w (q4w)
URO - Peniskarzinom: 5-FU (1000) d1-5, Cisplatin (100) d1; q3w (q4w)
URO - Peniskarzinom: Docetaxel (50), Cetuximab (500) d1; q2w
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lymphadenectomy or DSNB and whose lymph nodes were negative (2.3%).

The use of US and fine needle aspiration cytology (FNAC) in suspicious cases has improved
the early detection rate of regional recurrence [68,173,174]. There are no data to support the routine use
of CT or MRI for the follow-up of regional nodes.

Patients who have had surgical treatment for lymph node metastases without adjuvant
treatment have an increased risk of regional recurrence of 19% [30]. Regional recurrence requires timely
treatment by radical inguinal lymphadenectomy and adjuvant therapy (see Section 6).

714, Guidelines for follow-up in penile cancer

Interval of follow-up Examinations and Minimum GR
investigations duration of
follow-up
Years Years

onetotwo | three to five

Recommendations for follow-up of the primary tumour

Penile-preserving | Three Sixmonths | Regular physician or Five years c
treatment months self-examination. Repeat

biopsy after topical or laser
treatment for carcinoma in

Situ.
Amputation Three Oneyear | Regular physician or Five years c
months self-examination.

Recommendations for follow-up of the inguinal lymph nodes

Surveillance Three Sixmonths | Regular physician or Five years c
months self-examination.
PNO at initial Three Oneyear | Regular physician or Five years c
treatment months self-examination. Ultrasound
with fine-needle aspiration
biopsy optional.
PN+ at initial Three Sixmonths | Regular physician or Five years c
treatment months self-examination. Ultrasound
with fine-needle aspiration
cytology optional, computed
tomography / magnetic
resonance imaging optional.
7 Quality of life
721. Consequences after penile cancer treatment

In patients with long+term survival after penile cancer treatment, sexual dysfunction, voiding problems
and cosmetic penile appearance may adversely affect the patient's QoL [175]. There is very little data on
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