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ĂThe greatest single advance in 

our understanding of bladder 

cancer in the past 5 years has 

been the description of 

molecular subtypesñ

Peter C. Black Editorial Eur Urol 2017; 72: 366-367



MIBC- Somatic Mutation Rate

Presented By Seth Lerner at 2017 ASCO Annual Meeting



Molekulare Heterogenität des MIBC



Molekulare Heterogenität - NMIBC

Hedegaard J. et al Cancer Cell 2016; 30:27-42



Blasenkarzinomsubtypen

Papillary

ǒ Most NMIBCs

ǒ Activating FGFR3 

mutation, RAS activation

ǒ TP53 wild type 

ǒ Genomically stable

Non-Papillary

ǒ Most MIBCs

ǒ Loss of function

mutations and CNAs 

including TP53 and RB1

ǒ Genomically unstable

Choi W. et al., Eur Urol 2017; 72: 354-365



Molekulare Subtypen des MIBC

TCGA, Nature 2014



Enrichment of significantly mutated genes in the

Lund Molecular Subtypes

Choi W. et al.,Eur Urol 2017; 72: 354-365



Molecular Subtypes might be distinguished 

by IHC

Czerniak, eBiomedicine, 2017 Sjödal G et al., J Pathol, 2017; 242:113-125



Zusammenfassung - Molekulare Subtypen des MIBC

ǒ Ähnlich dem Mammakarzinom können Urothelkarzinome in 

luminale und basal-like Subtypen unterteilt werden 

ï Luminal: kann je nach Classifier weiter in p53-like, 

UroA, infiltrated, genetic unstable, bzw Cluster I und 

Cluster II unterteilt werden

ï Basal: kann je nach Classifier weiter in SCCL, UroB, 

Claudin low, bzw in Cluster III und IV



Zusammenfassung - Molekulare Subtypen des MIBC

ǒ Mit IHC lassen sich luminale von basal-like Tumoren 

unterscheiden, wie auch die weiteren molekularen 

Subtypen identifizieren

ǒ Die verschieden molekularen Subtypen weisen eine 

differentielle Anreicherung von signifikant mutierten 

Genen auf, die für die Identifizierung von drugable

targets bedeutsam sind, bzw. prädiktiv für 

Therapieansprechen sein können



NEOADJUVANTE

CHEMOTHERAPIE

Biomarker für Response



Neoadjuvante Chemotherapie ist Standard of 

Care für MIBC

Grouman et al., NEJM, 2003


