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Tumornachsorge beim Prostatakarzinom:
Die EAU-Guidelines als Grundlage
far eine sinnvolle onkologische Nachsorge

Kurzfassung: Das Prostatakarzinom hat als welt-
weit dritthdufigstes Malignom des Mannes einen
besonderen Stellenwert. Aufgrund der mdglichen
frihen Diagnosestellung und des friihen Therapie-
beginns gewinnt auch die Tumornachsorge eine im-
mer gréRere Bedeutung. Eine Tumornachsorge dient
dabei sowohl der Entdeckung eines mdglichen Rezi-
dives als auch zur Entdeckung und Behandlung von
tumor- und therapieassoziierten Komplikationen.
Grundsétzlich sollte dabei die Tumornachsorge nach
kurativen Therapieansétzen von der Tumornachsorge
bei Hormonbehandlung unterschieden werden. Mit
der PSA-Wertbestimmung und der digital-rektalen
Untersuchung stehen einfache Maglichkeiten der
Tumornachsorge zur Verfiigung. Diese miissen indivi-
duell durch verschiedene Zusatzuntersuchungen er-
ganzt werden.

Die EAU-Guidelines bieten eine generell akzep-
tierte Behandlungs- und Nachsorgeempfehlung und

A.S.Brandt, D. A. Lazica, S. Roth

konnen als Hilfestellung beziiglich des Nachsorge-
zeitpunktes und der zu wahlenden Untersuchungen
in der taglichen Praxis dienen. Weitere Studien-
ergebnisse beztiglich der Friiherkennung des Prosta-
takarzinoms verbunden mit einem maglichen Uber-
lebensvorteil der Patienten, die Forschung iber die
PSA-Kinetik und ein besseres Verstandnis der Risiko-
gruppen fir ein Rezidiv kdnnen in den ndchsten
Jahren auch Einfluss auf die Tumornachsorge ge-
winnen.

Abstract: Cancer of the prostate ranks third among
male cancers worldwide and is therefore recognized
as one of the principal medical problems. Because of
the possible early detection and early beginning of
therapy, follow-up gains growing importance. Fol-
low-up allows for early detection of recurrence as
well as for early detection and treatment of compli-

cations associated with either tumor growth or
therapy. As a basic principle, follow-up after primary
treatment with curative intent and after hormonal
treatment should be distinguished. PSA monitoring
and digital rectal examination provide simple examina-
tions for follow-up. Further examinations must be in-
dividually complemented.

The EAU guidelines provide a generally ac-
cepted treatment and follow-up recommendation
and could support physicians concerning how and
when to follow up in clinical practice. Further study
designs concerning early detection of prostate can-
cer possibly associated with better long-term sur-
vival, a better comprehension of PSA kinetics, espe-
cially of PSA doubling time, and research into indi-
vidual risk groups according to cancer-associated
survival could influence follow-up strategies in the
near future. Blickpunkt DER MANN 2008; 6 (2):
8-13.

B Einleitung

Das Prostatakarzinom stellt heute weltweit das am dritt-
hiufigsten diagnostizierte Malignom des Mannes dar und hat
damit einen besonderen Stellenwert in der Gesundheitsvor-
sorge und Therapie, aber insbesondere auch der Tumornach-
sorge. In Europa werden jéhrlich ca. 2,6 Millionen neue Fille
eines Prostatakarzinoms diagnostiziert, in der Bundesrepublik
Deutschland nach Angaben des Robert-Koch-Institutes jihr-
lich ca. 40.700 Neuerkrankungen erwartet. Das Prostata-
karzinom macht damit ca. 11 % aller Malignome des Mannes
aus und ist fiir 9 % aller tumorassoziierten Tode des Mannes
in Europa verantwortlich [1, 2].

Aufgrund der intensivierten Tumorvorsorge und der mogli-
chen Friiherkennung mittels PSA-Wertveridnderungen, trans-
rektaler Ultraschalluntersuchung (TRUS) oder digital-rekta-
ler Untersuchung ist heute ein friither Therapiebeginn meist
unter kurativer Intention moglich. Dies hat zur Folge, dass der
Zeitraum der Tumornachsorge beim Prostatakarzinom wichst
und deren Stellenwert zunimmt.

In den Guidelines der European Association of Urology
(EAU) werden jihrlich aktuelle Studienergebnisse verarbei-
tet. Sie beinhalten generell akzeptierte Behandlungs- und
Nachsorgeempfehlungen und konnen als Anleitung zur
Tumornachsorge in der téglichen Praxis dienen.
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B Grundlagen der Prostatakarzinom-
nachsorge

Grundsitzlich sollte bei der Tumornachsorge des Prostata-
karzinoms zwischen der Nachsorge bei primir kurativen The-
rapieansitzen und der Therapie mittels Hormonbehandlung
unterschieden werden. Eine weitere Sonderstellung nimmt das
hormonrefraktire Prostatakarzinom ein. Weiters muss auch bei
den primir kurativen Behandlungsstrategien zwischen der
Behandlung mittels radikaler Prostatektomie, Strahlenbehand-
lung mittels perkutaner Strahlentherapie und Brachytherapie
(High-Dose Radiatio [HDR] und Low-Dose Radiatio [LDR]
mittels Seed-Implantation) sowie auch vermehrt mittels hoch
fokussierender Ultraschalltherapie (,,High-intensity focused
ultrasound [HIFUY]) differenziert werden.

Zu Beginn jeder Tumornachsorge steht die Frage, warum ge-
nerell eine Nachsorge erfolgen sollte. Neben der drztlichen
Verantwortung dem Patienten gegeniiber stehen beim Prostata-
karzinom die Moglichkeit einer kurativen Second-line-Thera-
pie oder einer friihen Hormontherapie nach kurativem Thera-
pieansatz im Vordergrund. Bei Hormonbehandlung des Pro-
statakarzinoms kann eine sorgfiltige Tumornachsorge das
Ansprechen der Behandlung sicher dokumentieren oder mog-
liche Komplikationen oder Verdnderungen im Tumorverhal-
ten frithzeitig aufdecken, um die Therapie rechtzeitig mo-
difizieren zu konnen. Einen weiteren Vorteil stellt die Mog-
lichkeit dar, die Compliance des Patienten wihrend der Hor-
monbehandlung zu iiberpriifen, um mogliche Ursachen des
Complianceverlustes friihzeitig ansprechen zu konnen. Eben-
falls kann das Versagen der Hormontherapie friihzeitig aufge-
deckt und so eine moglichst frithe Modifikation der Therapie
oder der Einsatz supportiver Medikation eingeleitet werden.

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.
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Neben der Erkennung eines moglichen lokalen oder systemi-
schen Rezidives dient die Tumornachsorge auch der Erken-
nung und Behandlung moglicher therapieassoziierter Kompli-
kationen wie Harnrohrenstrikturen, Harninkontinenz, Impo-
tenz und Darm- oder Blasenirritationen bei kurativen Ansit-
zen sowie Osteoporose, Thrombosen und medikamenten-
induzierten Neuro- und Kardiotoxizititen bei der Hormonbe-
handlung.

Selbstverstindlich bedeutet eine Tumornachsorge mehr als
nur serologische, klinische und bildgebende Diagnostik.
Psychoonkologische und physiotherapeutische Aspekte sind
bedeutende Bestandteile einer begleitenden Betreuung von
onkologischen Patienten. Ein weiterer Gesichtspunkt ist die
onkologische Nachsorge in Hinblick auf unabhingige Zweit-
tumoren [3]. An dieser Stelle soll jedoch lediglich auf die
tumorspezifischen Ansitze eingegangen werden. Neben klini-
schen Faktoren wie Allgemein- und Ernidhrungszustand oder
aktueller Schmerzsymptomatik miissen stets diese tumor-
spezifischen Faktoren betrachtet werden. Beim Prostata-
karzinom bieten sich hier in erster Linie die Untersuchungen
an, die auch in der Vorsorge verwendet werden. Neben der
digital-rektalen Tastuntersuchung ist dies vor allem die Beur-
teilung des PSA-Wertes oder genauer gesagt der PSA-Kine-
tik.

Digital-rektale Untersuchung (DRU)

Die digital-rektale Untersuchung kann lokale Rezidive eines
Prostatakarzinoms aufdecken. Sie ist jedoch nach kurativen
Therapieansitzen und insbesondere nach Radiotherapie aus-
gesprochen schwierig zu interpretieren. Ein neu aufgetretener
harter Knoten bei digitaler Untersuchung ist dennoch jeder-
zeit bis zum Beweis des Gegenteils verdichtig fiir ein Rezidiv.
Die digital-rektale Untersuchung bleibt auch nach Behand-
lung des Prostatakarzinoms ein wichtiges diagnostisches Kri-
terium, da in der Literatur das Auftreten von lokalen Rezidi-
ven auch ohne PSA-Werterhohung beschrieben ist [4]. Fiir die
EAU sind sowohl ein tastbarer Knoten als auch ein steigender
PSA-Wert Anzeichen fiir ein Lokalrezidiv (Grad B-Empfeh-
lung) [1].

PSA-Wert-Bestimmung

Eine wichtige Komponente in der Tumornachsorge stellt die
Beurteilung des PSA-Wertes oder besser der PSA-Kinetik dar.
Die wichtigste Frage oder die schwierigste Entscheidung bei
der Beurteilung des PSA-Wertes liegt darin, wann es sich um
ein biochemisches Rezidiv und damit um einen Progress oder
um ein Rezidiv des Prostatakarzinoms handelt. Hier muss er-
neut zwischen kurativen und hormonellen Therapieansitzen
und auch explizit zwischen den verschiedenen kurativen The-
rapieansitzen unterschieden werden.

Zur Unterscheidung eines Lokalrezidivs von einem systemi-
schen Rezidiv wird der Zeitpunkt des PSA-Anstiegs nach
Initialtherapie und die PSA-Verdoppelungszeit herangezo-
gen. Ein PSA-Anstieg nach einem oder zwei Jahren oder eine
PSA-Verdoppelungszeit von ldnger als einem Jahr sprechen
eher fiir ein lokales Rezidiv. Bleibt der PSA-Wert nach Pro-
statektomie messbar oder steigt er in den ersten beiden Jahren

an und liegt die Verdoppelungszeit unter einem Jahr, so ist
dies eher ein Zeichen fiir ein systemisches Rezidiv, also am
ehesten einer lymphogenen Metastasierung [5-7].

Nach radikaler Prostatektomie sollte der PSA-Wert nach etwa
drei Wochen in den nicht mehr messbaren Bereich abfallen [8,
9]. Ein persistierender PSA-Wert nach radikaler Operation ist
Zeichen einer Tumorpersistenz aufgrund positiver Schnitt-
rander oder einer pridoperativ nicht erkannten Mikrometas-
tasierung. Nach initialem Abfall des PSA-Wertes in den nicht
messbaren Bereich gilt der zweimalige Nachweis eines PSA-
Wertes von iiber 0,2 ng/ml als Nachweis fiir ein Rezidiv [10,
11]. Dieser Grenzwert wird ebenfalls in den EAU-Guidelines
festgehalten (Grad B-Empfehlung) [1].

Nach Strahlentherapie galt bis 2006 der Nachweis von drei
aufeinanderfolgenden PSA-Anstiegen als Zeichen fiir ein
Tumorrezidiv [12]. Nach einer Studie aus dem Jahr 2006
wurde eine neue Definition gefunden, die eine bessere Korre-
lation zwischen der Definition eines biochemischen Rezidives
und der klinischen Situation darstellte. So gilt nach der
RTOG-ASTRO nun das Ansteigen des PSA-Wertes von iiber
2 ng/ml iiber den kleinsten nach Bestrahlung gemessenen
PSA-Wert (PSA-Nadir) als Nachweis fiir ein Rezidiv bzw. fiir
das Versagen der Strahlentherapie. Diese Definition gilt
sowohl fiir Patienten mit und ohne Hormontherapie [13]. Die-
se Definition benutzt auch die aktuelle EAU-Empfehlung
(Grad B) [1].

Einen wachsenden Stellenwert genieft die hoch fokussieren-
de Ultraschalltherapie der Prostata (,,High-intensity focused
ultrasound*). Kontrovers diskutiert wird der PSA-Wert, der
bei dieser Behandlung als biochemisches Rezidiv angesehen
wird. Nach Angaben der EAU wird heute in den meisten Fil-
len ein PSA-Wert von 1 ng/ml, gegebenenfalls kombiniert mit
einer postoperativ negativen Stanzbiopsie, als Grenzwert fiir
die Beschreibung eines Rezidives angesehen [1].

Der PSA-Wert stellt ebenfalls einen guten Marker zur Ver-
laufskontrolle des metastasierten Prostatakarzinoms dar. Die
prognostische Aussagekraft bezog sich in den vergangenen
Jahren allein auf den initialen PSA-Wert. Der initiale PSA-
Wert kann einen Anhaltspunkt fiir das Ausmal} der Meta-
stasierung geben, obwohl entdifferenzierte Tumoren auch
ohne PSA-Werterh6hung metastasiert sein konnen [14].

Der PSA-Abfall wihrend der ersten 3—6 Monate nach Beginn
der Hormonbehandlung bzw. der PSA-Nadir stellen einen
wichtigen prognostischen Faktor dar. So haben Patienten mit
einem PSA-Abfall unter 0,2 ng/ml die besten Langzeit-Uber-
lebensdaten. Diese verschlechtern sich signifikant in der
Gruppe mit PSA-Nadir zwischen 0,2 und 4 ng/ml und einem
PSA-Nadir iiber 4 ng/ml [15]. Dies deckt sich mit den Studien-
daten in der Tumornachsorge nach kurativen Therapiean-
sdtzen [16].

Transrektaler Ultraschall (TRUS) und Biopsie

Die dritte Komponente, die in der Tumorfritherkennung noch
eine bedeutende Rolle einnimmt, der transrektale Ultraschall,
ist in der Tumornachsorge nur von untergeordneter Bedeu-
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tung. Die Verdnderungen der Prostata nach einer Strahlen-
therapie sind im TRUS nur schwer zu interpretieren. Ein
routinemifBiges transrektales Screening nach radikaler Pros-
tatektomie wird ebenfalls nicht als sinnvoll erachtet, ohne
dass ein biochemisches Rezidiv vorliegt. Die EAU empfiehlt,
dass die Sicherung eines Lokalrezidives mittels TRUS und
Biopsieentnahme nur dann vorgenommen werden sollte, falls
sich daraus eine therapeutische Konsequenz ergibt. In den
meisten Fillen sind ein TRUS und eine Biopsie vor Beginn
einer weiteren Therapie nicht notwendig (Grad B-Empfeh-
lung) [1].

Klinische Chemie

Neben der PSA-Wertbestimmung sind in der Nachbehand-
lung des Prostatakarzinoms nach kurativer Therapieintention
keine weiteren Laborparameter routinemifig zu bestimmen.
In der Nachsorge der Hormontherapie sollten in regelmiBigen
Abstinden neben dem PSA-Wert auch die Laborparameter
Serum-Kreatinin, Himoglobin, Lebertransaminasen und die
alkalische Phosphatase bestimmt werden.

RVL

LDR

Abbildung 1: Nachweis von Knochenmetastasen beim Prostatakarzinom in der
Szintigraphie. Mit freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. H. Lerch, Klinikum ftir Nu-
klearmedizin, Helios Klinikum Wuppertal, Universitat Witten/Herdecke.
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Die Bestimmung des Serum-Kreatinins kann neben der
Nierensonographie eine Obstruktion im oberen Harntrakt bei
fortgeschrittenem Tumorleiden friithzeitig aufdecken, die eine
Intervention z. B. mittels DJ-Harnleiterschienenanlage oder
Nephrostomieanlage notwendig macht.

Der Hiamoglobinwert kann bei fortgeschrittenem Tumor-
leiden, insbesondere mit Knochenbefall, deutlich vermindert
sein. Hier sollten regelmifBige Kontrollen und gegebenenfalls
eine supportive Substitution erfolgen. Hierbei muss beachtet
werden, dass unter der Hormontherapie der Himoglobinspiegel
um ca. 20 % als Folge der Therapie reduziert sein kann.

Die Toxizitdt der Hormonbehandlung kann durch regelméafBi-
ge Kontrolle der Lebertransaminasen beurteilt werden. Insbe-
sondere ist auf die Lebertoxizitit von nicht-steroidalen Anti-
androgenen zu achten.

Die alkalische Phosphatase und ihre knochenspezifischen
Isoenzyme konnen zur Beurteilung von Patienten mit Kno-
chenmetastasen zu Rate gezogen werden. Sie werden durch
die Hormonbehandlung im Gegensatz zum PSA-Wert nicht
beeinflufit. Verdnderungen konnen jedoch auch Zeichen einer
beginnenden Osteoporose durch die Hormonbehandlung sein.

Bildgebende Verfahren

Bildgebende Verfahren spielen in der Tumornachsorge nur
eine untergeordnete Rolle.

Das Knochenszintigramm bietet die Moglichkeit, Knochen-
metastasen zu detektieren. Es wird in der routineméiBigen
Nachsorge bei asymptomatischen Patienten nicht empfohlen.
Die alleinige Interpretation des Knochenszintigramms ist
oft schwierig und der PSA-Progress gilt als das sicherere
diagnostische Kriterium, welches zudem kostengiinstiger ist.
Bei stark erhohten PSA-Werten ist es indiziert, falls sich daraus
eine therapeutische Konsequenz ergibt. Es sollte bei allen Pa-
tienten durchgefiihrt werden, die sich mit symptomatischen Be-
schwerden im Bereich des Achsenskeletts vorstellen, da auch
ohne signifikante PSA-Werterhohung Skelettmetastasen auf-
treten konnen (Abb. 1) (Grad B-Empfehlung) [1].

Die konventionelle Rontgenthoraxaufnahme (RTx), die Com-
putertomographie (CT) und die Magnetresonanztomographie
(MRT) haben in der Routinediagnostik keinen Stellenwert in
der Tumornachsorge. Bei asymptomatischen Patienten mit ei-
nem PSA-Wert unter 30 ng/ml kénnen diese Untersuchungen
sowohl nach kurativem Therapieansatz als auch wihrend der
Hormontherapie entfallen (Grad C-Empfehlung) [1].

Bei symptomatischen Patienten oder beim hormonrefraktiren
Karzinom ist individuell zu entscheiden. Diese individuelle
Bildgebung ist vor weiteren Therapieentscheidungen durch-
zufiihren.

Die Nierensonographie sollte insbesondere beim fortgeschrit-
tenen Prostatakarzinom regelmiBig durchgefiihrt werden, um
frithzeitig Abflussstorungen der Nieren aufgrund von lym-
phogenen Metastasen aufdecken und gegebenenfalls eine sup-
portive Therapie einleiten zu konnen.
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B Zeitpunkt der Tumornachsorge

Der richtige Zeitpunkt der Tumornachsorge spielt ebenfalls
eine entscheidende Rolle. Eine zu engmaschige Tumornach-
sorge ohne therapeutische Konsequenzen ist dabei sowohl
kostentreibend als auch fiir den Patienten zumindest emotio-
nal sehr belastend [17].

Bei asymptomatischen Patienten nach kurativem Therapiean-
satz empfiehlt die EAU eine krankheitsspezifische Anamnese
und eine Serum-PSA-Messung unterstiitzt durch die digital-
rektale Untersuchung (DRU) fiir die Routinenachsorge. Diese
Untersuchungen sollten im ersten Jahr nach 3, 6 und 12 Mona-
ten erfolgen, im Anschluss halbjihrlich fiir 3 Jahre und an-
schlieBend jihrlich (Grad B-Empfehlung) [1].

Nach Hormontherapie sollten Patienten 3 und 6 Monate nach
Beginn der Therapie nachuntersucht werden. Die Untersu-
chungen sollten mindestens eine PSA-Wertbestimmung, eine
digital-rektale Untersuchung und eine sorgsame Beurteilung
der Symptome des Patienten beinhalten, um den Therapieer-
folg und mogliche Nebenwirkungen der Therapie zu erfassen
(Grad B-Empfehlung) [1]. Die Nachsorge sollte individuell
beziiglich Symptomen, Prognose und angewandter Therapie
auf den Patienten angepasst sein (Grad C-Empfehlung) [1].

Bei Patienten ohne Fernmetastasierung (MO-Stadium) und ei-
nem guten Ansprechen auf die Hormontherapie sollte die
Tumornachsorge alle 6 Monate erfolgen und mindestens eine
tumorspezifische Anamnese, eine PSA-Wertbestimmung und
eine digital-rektale Untersuchung beinhalten (Grad C-Emp-
fehlung) [1].

Bei Patienten mit Fernmetastasierung (M1-Stadium) und ei-
nem guten Ansprechen auf die Hormontherapie sollte die
Tumornachsorge alle 3—6 Monate erfolgen und ebenfalls min-
destens eine tumorspezifische Anamnese, eine PSA-Wert-
bestimmung und eine DRU beinhalten. Gelegentlich sollten
diese Untersuchungen durch die Bestimmung des Himoglo-
bins, des Serum-Kreatinins und der alkalischen Phosphatase
erginzt werden (Grad C-Empfehlung) [1].

Bei Fortschreiten der Tumorerkrankung und keinem weiteren
Ansprechen auf die aktuelle Therapie muss die Tumornach-
sorge individuell auf den Patienten abgestimmt werden
(Tab. 1) (Grad C-Empfehlung) [1].

B Diskussion

Die Tumornachsorge ist zweifelsohne ein fester Bestandteil
der Behandlung des Prostatakarzinoms. Dennoch ist in der
letzten Dekade eine kontroverse Diskussion um das Prostata-
karzinom entstanden, in die neben der Diagnostik und Friiher-
kennung auch konsequenterweise die Tumornachsorge mit
einbezogen werden muss.

Es ist bis zum jetzigen Zeitpunkt nicht bewiesen, dass mit
Hilfe der Friiherkennung mittels PSA-Wertbestimmung das
Leben verldangert werden kann. Lediglich der Zeitpunkt der
Diagnosestellung und damit der Therapiebeginn werden nach

vorne verlegt [7]. Hierdurch verldngert sich insbesondere
auch der Zeitraum der Tumornachsorge.

Es ist unumstritten, dass bei der Nachsorge zwischen kura-
tiven Therapieansitzen und der Hormontherapie unterschie-
den werden muss.

Der Wiederanstieg von PSA im Serum nach kurativem Thera-
pieansatz wird in der Literatur kontrovers mit ca. 15-53 % an-
gegeben [18, 19]. Selbst nach PSA-Anstieg ist individuell zu
klédren, ob lokale Malnahmen (z. B. Bestrahlung oder HIFU
nach primérer Prostatektomie oder Salvage-Prostatektomie
nach primérer Strahlentherapie) oder eine Hormondeprivation
indiziert sind. So sollte also bei jeder Nachsorgeuntersuchung
dem Arzt bewusst sein, welche Konsequenzen er bei der Ent-
deckung eines Rezidives fiir den Patienten ergreifen mochte.
In der Klinik handelt es sich hierbei oft lediglich um einen Pa-
tienten mit einem biochemisch abweichenden PSA-Wert, bei
dem in vielen Fillen kein lokales Rezidiv und auch keine
Fernmetastasierung nachzuweisen ist [20]. Insbesondere bei
jungen Patienten kann die friihe Diagnostik eines Rezidives
jedoch sinnvoll sein, da nach Angaben in der Literatur durch-
schnittlich acht Jahre nach Auftreten des biochemischen Rezi-
dives Metastasen auftreten und weitere fiinf Jahre spéter der
Tod des Patienten zu erwarten ist [21]. Prinzipiell ist nach
Auftreten des biochemischen Rezidives eine Second-line-
Therapie unter kurativem Therapieeinsatz moglich, jedoch
miindet diese Frage in die Diskussion um die Fritherkennung
des Prostatakarzinoms, ob sich durch eine frithe Diagnose-
stellung des Rezidives fiir den Patienten ein Uberlebensvorteil
ergibt. Es bleibt abzuwarten, ob aus den zwei nicht abge-
schlossenen, groflen, randomisierten Studien in Europa (The
European Randomized Study of Screening for Prostate Can-
cer, ERSPC [22]) und Amerika (The Prostate, Lung,
Colorectal and Ovary Cancer, PLCO trial [23]) zur Friiher-
kennung des Prostatakarzinoms auch neue Erkenntnisse tiber
die Tumornachsorge gewonnen werden kénnen.

Tabelle 1: Tumornachsorge nach EAU-Guidelines 2007 [1].

Untersuchung Kurativer Therapie- Hormonbehandlung
ansatz
Tumorspezifische | nach 3, 6 und alle 3-6 Monate

Anamnese und

12 Monaten, danach

Untersuchung halbjahrlich fir 3 Jahre,
anschlieRend jahrlich
Digital-rektale nach 3, 6 und alle 3-6 Monate
Untersuchung 12 Monaten, danach
halbjahrlich fur 3 Jahre,
anschlieRend jahrlich
PSA-Wert- nach 3, 6 und alle 3-6 Monate

bestimmung

12 Monaten, danach
halbjahrlich fur 3 Jahre,
anschlieRend jahrlich

TRUS + Biopsie

nur bei therapeutischer
Konsequenz

nur bei therapeutischer
Konsequenz

Laborchemie

nicht routinemaRig

erganzend im Intervall

Knochenszinti-

nur bei Symptomatik

nur bei Symptomatik

graphie

Thorax-Réntgen, | nur bei Symptomatik nur bei Symptomatik
CT, MRT

Nierensono- erganzend im Intervall erganzend im Intervall
graphie

Blickpunkt DER MANN 2008; 6 (2) 11
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Der Nachweis einer PSA-Werterhohung iiber 0,2 ng/ml nach
radikaler Prostatektomie gilt allgemein als beweisend fiir ein
Tumorrezidiv [10, 11]. Andere Autoren empfehlen, diesen
Wert auf 0,4 ng/ml zu erhohen, um die Risikogruppe fiir ein
Rezidiv besser definieren zu konnen [24]. In Studien wurde
gezeigt, dass Patienten mit einem postoperativen PSA-Wert
zwischen 0,1 und 0,2 ng/ml weder einen klinischen noch ei-
nen biochemischen Tumorprogress zeigten [25]. Aus diesem
Grund ist die Verwendung eines ultrasensitiven PSA-Assays
in der normalen Nachsorge nicht empfohlen, obwohl so der
Zeitpunkt der Entdeckung des PSA-Anstieges um ein Jahr
frither erfolgen kann [26].

Die Anpassung der Definition nach primirer Strahlenthe-
rapie macht klar, dass die Beurteilung der Verdnderungen
des PSA-Wertes der klinischen Situation angepasst werden
sollte.

Fiir die HIFU-Therapie ist diesbeziiglich noch kein einheitli-
cher Standard festgelegt worden. Die EAU setzt einen PSA-
Wert von 1 ng/ml, gegebenenfalls kombiniert mit einer post-
operativ negativen Stanzbiopsie, als Grenzwert fiir den Nach-
weis eines Rezidives. Andere Autoren benutzen die Definition
der RTOG-ASTRO, also einen absoluten Anstieg von mehr
als 2 ng/ml iiber den PSA-Nadir als biochemischen Grenzwert
[16]. Studien werden zeigen miissen, welche Definition die
klinische Situation besser beschreibt.

Weiteren Einfluss auf die Beurteilung des biochemischen Re-
zidives wird die Evaluierung der PSA-Verdoppelungszeit
(PSA doubling time, PSA-DT) haben. Schon heute sehen vie-
le Autoren einen deutlichen Vorteil in der Beurteilung der
PSA-Verdoppelungszeit gegeniiber der Bewertung eines ab-
soluten PSA-Wertes [5, 6, 18, 20, 27, 28]. Eine PSA-Verdop-
pelungszeit von iiber einem Jahr spricht dabei fiir das Auftre-
ten eines lokalen Rezidives. Eine PSA-Verdoppelungszeit von
unter einem Jahr deutet auf eine systemisches Rezidiv hin [5—
7]. Weilbach et al. erwarten, dass nach weiteren Forschungen
durch die PSA-Verdoppelungszeit das Ubergangsstadium zur
klinischen Metastasenerkrankung vorausgesagt und damit das
Risiko, am Prostatakarzinom zu versterben, besser einge-
schitzt werden kann [20].

Das Nachsorgeprinzip bei Hormonbehandlung des Prostata-
karzinoms fassen Heine et al. unter dem Schlagwort ,,Wenig
Diagnostik, viel Support* zusammen [29]. Die angeforderten
Untersuchungen sollten immer eine therapeutische Konse-
quenz zur Folge haben. Auf der anderen Seite muss die Di-
agnostik so umfassend sein, dass potentielle, durch die Er-
krankung drohende Komplikationen wie z. B. symptomati-
sche Metastasen, Knochenfrakturen, Riickenmarkkompres-
sion, Obstruktion des oberen Harntrakts, hdmatologische Er-
krankungen und Odeme, aber auch Nebenwirkungen der The-
rapie (z. B. Osteoporose und deren Folgen, Thrombosen und
eine medikamenteninduzierte Neuro- und Kardiotoxizitit)
rechtzeitig erkannt werden [30]. Die Nachsorge wird dabei
auf die Hauptziele (1) friihzeitiges Erkennen der Progression
mit Einleitung der nichsten Behandlungsstufe und (2) Ma-
nagement sowie (3) Pridvention von tumor- und therapie-
bedingten Komplikationen fokussiert [31].
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Neben diesen Punkten zéhlt zu der Behandlung auch die ab-
schlieend passende Palliation des Prostatakarzinoms mit an-
gemessener Schmerztherapie [32].

Esisterwiesen, dass nach der initialen Phase des Ansprechens
des Karzinoms auf die Hormonbehandlung bei Patienten im
metastasierten Stadium der Erkrankung im Median nach 12—
18 Monaten der Tumorprogress und kein weiteres Anspre-
chen auf die Hormonbehandlung folgt [29]. Es wurde in zahl-
reichen Studien gezeigt, dass regelmifige PSA-Wertkon-
trollen den Zeitpunkt des Versagens der Hormontherapie
mehrere Monate vor Auftreten von klinischen Symptomen
aufzeigen konnen [14, 33]. Aus diesem Grund ist die regelmi-
Bige PSA-Wertkontrolle als Tumornachsorge bei Hormon-
behandlung indiziert. Der PSA-Wert kann jedoch nicht als einzi-
ge Tumornachsorge verwendet werden, da es auch ohne PSA-
Wertanstieg zum Auftreten von klinischen Symptomen kommen
kann [29].

Einen weiteren Faktor in der Tumornachsorge wird in Zukunft
die genauere Definition von Risikogruppen darstellen. Durch
die genauere Analyse von Risikofaktoren, die mit einer gestei-
gerten Anzahl an Rezidiven oder einer hoheren tumorasso-
ziierten Sterblichkeit einhergehen, kann die Tumornachsorge
weiter individualisiert und besser angepasst werden. Die
genaue Definition dieser Risikogruppen nach den unter-
schiedlichen kurativen Therapieansidtzen und wihrend der
Hormontherapie ist zur Zeit Schwerpunkt von diversen Studi-
en [34-38].

Auch wenn es grundlegende Richtlinien fiir die Tumornach-
sorge gibt, so stellt sie stets eine individuelle Nachsorge dar.
So miissen bei der Nachsorge immer das histologische Primér-
ergebnis und die PSA-Wertentwicklung iiber den gesamten
Zeitraum der Vorsorge und der Behandlung mit in Betracht
gezogen werden. Keine Nachsorgeuntersuchung darf dabei
unabhingig von diesen Daten beurteilt werden.

B Schlussfolgerungen

Die Tumornachsorge des Prostatakarzinoms stellt einen wich-
tigen Bestandteil der Behandlung von Prostatakarzinom-
patienten dar. Unnétige kostentreibende und den Patienten
insbesondere emotional belastende Untersuchungen sollten
vermieden werden. Die Untersuchungen in der Nachsorge
sollten stets mit Blick auf eine mogliche therapeutische Kon-
sequenz durchgefiihrt werden. Sowohl die Entdeckung eines
Rezidives als auch die Entdeckung und Behandlung von
tumor- und therapieassoziierten Komplikationen stehen im
Vordergrund. Die EAU-Guidelines konnen dabei als Anlei-
tung zur Tumornachsorge in der tdglichen Praxis dienen. Sie
geben Hilfestellung beziiglich des richtigen Nachsorge-
zeitpunktes und der zu wihlenden Untersuchungen, lassen je-
doch geniigend Freiraum fiir eine individuelle Tumornach-
sorge zu. Noch nicht abgeschlossene Studien insbesondere
zur Fritherkennung des Prostatakarzinoms verbunden mit ei-
nem moglichen Uberlebensvorteil der Patienten, die weitere
Forschung in der PSA-Kinetik sowie ein besseres Verstindnis
der Risikogruppen fiir ein mogliches Rezidiv werden in den
néchsten Jahren moglicherweise auch zu einer Verdnderung in
der Tumornachsorge fiihren.



B Relevanz fiir die Praxis

Aufgrund der Hiufigkeit des Prostatakarzinoms stellt die
Behandlung von Patienten, die sich einer kurativen Therapie
unterzogen haben oder die sich in hormoneller Therapie
des diagnostizierten Prostatakarzinoms befinden, heute
eine alltigliche Situation sowohl in der Allgemeinarzt-
als auch in der urologischen Facharztpraxis dar. Somit ist
es unumginglich, iiber die wichtigsten Faktoren der Tu-
mornachsorge informiert zu sein, um auf mogliche Kom-
plikationen moglichst frithzeitig reagieren zu konnen. Die
Untersuchungen sollten dabei moglichst effektiv und fiir
den Patienten wenig emotional belastend sein. Fiir die
Tumornachsorge stehen mit dem PSA-Wert und der digi-
tal-rektalen Untersuchung einfache Hilfsmittel zur Verfii-
gung, deren richtige und zeitgerechte Anwendung eine
sinnvolle Nachsorge ermoglicht. Die EAU-Guidelines
bieten eine Hilfestellung, welche Untersuchung zu wel-
chem Zeitpunkt bei welchem Patienten angemessen ist.
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