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ZUSAMMENFASSUNG

Im Rahmen einer prospektiven
multizentrischen Studie wurde
die Bedeutung der digitalen
rektalen Untersuchung (DRU) in
Kombination mit der PSA-Bestim-
mung für die Früherkennung des
Prostatakarzinoms untersucht.
Von 12542 Männern im Durch-
schnittsalter von 62 Jahren (± 7,5
Jahre, Median 62), die von 814
Urologen aus einer Praxis und
149 aus einer Klinik im Rahmen
einer Früherkennungsunter-
suchung eingebracht wurden,
wiesen 2338 (20 %) einen tumor-
verdächtigen Tastbefund oder
PSA-Wert > 4,0 ng/ml auf. Bei
1113 Untersuchten wurde bislang
eine Stanzbiopsie durchgeführt,
dabei sind 262 (23,2 %) Prostata-
karzinome gefunden worden.

Die bisherige Auswertung (Stand
1/99) zeigt, daß die digitale
rektale Untersuchung (DRU,
positiv prädiktiver Wert (PPW)
16,7 %) in Kombination mit dem
PSA-Wert (Cut off > 4,0 ng/ml
(PPW 17,5 %) einen positiv

prädiktiven Wert von 49 % in der
Früherkennung des Prostata-
karzinoms erreicht.

EINLEITUNG

Seit 1971 wird in der Bundesre-
publik Deutschland Männern ab
dem 45. Lebensjahr eine von den
Krankenkassen getragene Unter-
suchung zur Früherkennung des
Prostatakarzinoms empfohlen.
Dadurch sind 1989 in den alten
Bundesländern mit der rektalen
Untersuchung (DRU) unter 1,3
Mio. Männern 1517 (0,1 %)
Patienten mit einem Prostata-
karzinom entdeckt worden [1].
Das kumulative Risiko eines
Mannes von 3–4 % an einem
Prostatakarzinom zu versterben
beachtend, erscheint die
Karzinomfindung nicht ausrei-
chend, um die Mortalität senken
zu können [2]. 1994 verstarben in
Deutschland 11719 Männer an
einem Prostatakarzinom [3],
obwohl das Prostatakarzinom im
Frühstadium heilbar ist.

Mit der Zunahme der PSA-Be-
stimmung in der Frühdiagnostik
erhöhte sich die Zahl der ent-
deckten, kurativ behandelbaren
Prostatakarzinome (T1/T2) auf bis
zu 70 % [4, 5].

Da es in naher Zukunft keine
kurative Therapie des fortgeschrit-
tenen Prostatakarzinoms gibt,
erscheint nur die frühe Erkennung
und definitive Behandlung eines
organbegrenzten Prostata-
karzinoms, z. B. in Form der
radikalen Prostatektomie, die
Mortalität senken zu können.
Dies entspricht einer erkennbaren
Tendenz in den USA, wo die
Mortalität von 1990 bis 1995 bei
nicht veränderten Therapie-
modalitäten von 27,3 auf 17,5/
100000 gesunken ist [6].

Mit dieser Studie zur Früherken-
nung soll zunächst geklärt wer-
den, wie hoch die Entdeckungs-
rate der organbegrenzten
Prostatakarzinome in einem
selektierten Kollektiv (urologische
Praxis oder Ambulanz) mit DRU
und PSA-Wert in Deutschland ist.

MATERIAL UND METHODE

Die Datenerhebung wird pro-
spektiv und multizentrisch durch-
geführt. Die Rekrutierung der
Untersuchten ist vom 24.11.97
bis zum 28.11.97 erfolgt. Von den
bundesweit eingeladenen 2400
Urologen/innen beteiligten sich
40,13 % (n = 963). Davon sind
814 in einer Praxis, 149 im
Klinikbereich tätig. In die Daten-
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Summary

To compare the efficacy of digital
rectal examination (DRE) and
serum prostate specific antigen
(PSA) in early detection of
prostate cancer, we initiated a
prospective multicenter screening
trial. Of 12542 men chosen at
random with a mean age of 62 (±
7.5) a suspect DRE or a PSA level
> 4.0 ng/ml was found in 2338

(20 %). Out of 1113 biopsies
performed to date, 262 revealed
diagnosis of prostate cancer.
Although further biopsies as well
as the follow up of the 12542
men are still missing, combi-
nation of DRE and PSA value >
4.0 ng/ml appears to be superior
to DRE alone with a positive
predictive value of 49 % versus
17 % in early detection of
prostate cancer.
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erhebung wurden Männer im
Alter von 45–75 Jahren aufge-
nommen. Sie stellten sich im
Rahmen einer Früherkennungs-
untersuchung (42 %) oder zur
Abklärung einer Dysurie (58 %)
vor. Ein Prostatakarzinom durfte
nicht bekannt, die Lebenserwar-
tung nicht erkennbar einge-
schränkt sein. Insgesamt sind
12.542 Männer rekrutiert und so
pro Zentrum im Mittel 13 Männer
erfaßt worden, 11.656 davon im
vorgesehenen Alterssegment von
45 bis 75 Jahren. Unter 45 Jahren
sind 122 Männer, 568 über 75.
Diese sowie 196 Männer ohne
mitgeteilte Altersangabe sind von
der weiteren Analyse ausge-
schlossen. Das durchschnittliche
Alter beträgt 62 Jahre mit einer
Standardabweichung von 7,5
Jahren (Median 62).

Anhand von Datenbögen wurden
Anamnese und Untersuchungs-
status festgehalten. Datenbogen 1
umfaßt die Dokumentation der
Anamnese, des allgemeinen
Gesundheitsstatus, sowie der
Prostatadiagnostik ohne Kenntnis
des PSA. Bogen 2 erfaßt die
Ergebnisse der Prostatabiopsie,
der ggfs. eingeleiteten Therapie,
sowie den Tumorstatus nach
erfolgter Operation. Er wird nur
ausgefüllt, wenn durch einen
positiven PSA (cut-off 4,0 ng/ml)
oder DRU-Befund eine Indikation
zur Sextantenstanzbiopsie be-
steht. Die Angaben wurden
zweimal von verschiedenen
Personen elektronisch erfaßt.

Allen Männern wurde vor Palpati-
on der Prostata 20 ml Blut ent-
nommen, nach Zentrifugation das
Serum an die Datenzentrale
Urologie Universität Essen zur
einheitlichen PSA-Bestimmung
versandt. Der PSA-Wert wurde

mit dem Radioimmunoassay
Tandem R, Hybritech (Beckman
Coulter) und mit dem Elecsys
(Roche Diagnostics) bestimmt,
beide Testsysteme zeigen eine
gute Korrelation.

Die interne Qualitätskontrolle
erfolgte mit testeigenen Kontroll-
seren und Fremdkontrollen
(Lyphochek 1, 2, 3; Fa. Biorad).
Der Variationskoeffizient lag bei
einer Konzentration von 4 ng/ml
bei 3,2 %, bei 40 ng/ml bei 3,3 %.

ERGEBNISSE

Die PSA-Wert-Verteilung inner-
halb des Untersuchtenkollektivs
zeigt Abbildung 1.

Ein auffälliger Tastbefund allein
wurde bei 326 Männern gefun-
den. Die Kombination von tumor-
suspektem Tastbefund und PSA >
4,0 ng/ml fand sich bei 300
Untersuchten. Eine alleinige
Erhöhung des PSA > 4,0 ng/ml lag
bei 1712 Männern vor.

Abbildung 1: PSA-Wert-Verteilung ohne Berücksichtigung des Tastbefundes
(82,7 % 0–4ng/ml; 12,9 % 4–10 ng/ml;4,4 % > 10ng/ml)

n=1165

Tabelle 1: PSA-Werte und Altersverteilung der Untersuchten im Vergleich zur
statistischen Altersverteilung der männlichen Bevölkerung in Deutschland
(Stand 1997 [12]).

Bevölkerung
Alter PSA (ng/ml) Gesamt i.Mio.

< 4 4 -10 >10

n % n % n % n
45-49 847 97,5 14 1,6 8 0,9 869 2,8
50-54 1033 91,7 65 5,8 27 2,5 1125 2,3
55-59 2039 87,5 220 9,4 73 3,1 2332 2,9
60-64 2204 82,9 358 13,6 91 3,4 2653 2,4
65-69 1995 77,6 418 16,3 156 6,1 2569 1,8
70-75 1526 72,4 425 20,2 157 7,4 2108 1,5
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Der Anteil der Männer mit einem
PSA-Wert mehr als 4 ng/ml steigt
von 2,5 % in der Altersgruppe der
45–49-jährigen (n = 22/869) über
11,1 % (50–59 Jahre, n = 385/
3457) und 19,6 % (60–69 Jahre, n
= 1023/5222) auf 27,6 % (70–75,
n = 582/2108) (Tabelle 1).

Biopsien

Einen tumorverdächtigen
Tastbefund oder erhöhten PSA-
Wert wiesen 2.338 Männer auf.
Bei 1.113 Männern erfolgte eine

Stanzbiopsie der Prostata, dabei
wurde in 262 (24 %) Fällen ein
Prostatakarzinom entdeckt (Abbil-
dung 2). Von 1.225 nicht weiter
abgeklärten Befunden wurde dies
bei 706 Männern wie folgt be-
gründet: Nach Anamnese hatten
95 Untersuchte eine Prostatitis,
210 eine benigne Prostatahyper-
plasie und 401 lehnten die
Biopsie ab, 519 weitere Befunde
stehen noch aus. Die Korrelation
von Alter, Tastbefund und PSA-
Wert mit der Bestätigung des
Befundes durch die Biopsie

werden durch die Tabellen 2–4
wiedergegeben.

Positiv prädiktiver Wert

Der positive prädiktive Wert
(PPW), also der Anteil der durch
Biopsie an den auffälligen
Früherkennungsbefunden bestä-
tigten, ist am höchsten bei einem
übereinstimmend positiven
Ergebnis durch Tastbefund und
PSA-Wert (PPW 49 %). Oberhalb
von 4 ng/ml steigt der PPW des
PSA-Werts bei negativem Tast-
befund von 11 % (PSA < 6 ng/ml:
35/307) auf 48 % (PSA > 30 ng/
ml: 15/31, p < 0,0002) und bei
positivem Tastbefund von 24 %
(PSA < 6 ng/ml: 10/42) auf 87 %
(PSA > 30 ng/ml, p = 0,03). Ein
Einfluß des Alters auf den positiv
prädiktiven Wert ist nicht nachzu-
weisen (p = 0,57 bei positivem
PSA und negativer DRU, p = 0,68
bei negativem PSA und positiver
DRU, p = 0,18 bei positivem PSA
und DRU).

DISKUSSION

Die Bestimmung des prostata-
spezifischen Antigens (PSA)
wurde nach ihrer Einführung vor
allem in den USA in der Früher-
kennung eingesetzt [7]. Catalona
et al. (1994) [7] haben z. B. bei
6630 Männern im Alter von 50
bis über 80 Jahre, die in 6 Zen-
tren der USA untersucht wurden,
264 (5,8 %) Prostatakarzinome
mit DRU und PSA-Wert entdeckt.

In den europäischen Studien zur
Früherkennung bzw. zum popu-
lationsgebundenen Breiten-
screening liegt die Aufdeckung
von Prostatakarzinomen mit

Tabelle 2: Neg. Tastbefund, PSA > 4 ng/ml (n = 817) (Stand Januar 1999)
(PPW PSA > 4,0 ng/ml 17,5 %)

positiv positiv
prädiktiver prädiktiver
Wert (PPW) Wert (PPW)

Alter n PSA 4-10  (%) PSA > 10   (%)

Biopsie Biopsie
pos. neg. pos. neg.

45-49 6 1 3 25 0 2 –
50-54 39 4 24 14 1 10 9
55-59 126 9 90 9 7 20 26
60-64 191 28 126 18 12 25 32
65-69 249 26 159 14 12 52 19
70-75 206 22 128 15 21 35 38
Gesamt 817 90 530 14 53 144 27

Abbildung 2: Biopsieergebnisse von den bisher eingegangenen Befunden

Patienten im Alter von 45–75 Jahren
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DRU, PSA und transrektalem
Ultraschall (TRUS) bei 1,3–4,3 %
[4, 8, 9], dabei beeinflussen
benigne Prostatahyperplasie oder
Prostatitis die Spezifität des PSA-
Wertes (Sensitivität 70 % , Spezi-
fität 45 %) [10, 11].

Nach Auswertung der bisher
erhaltenen Daten liegt folgende
PSA-Wert-Verteilung im unter-
suchten Kollektiv vor: 82,7 % von
0–4 ng/ml, 12,9 % von 4–10 ng/
ml, 4,4 % > 10 ng/ml (Tab.1). Von
11.656 weisen 2338 (20 %)
Männer einen PSA-Wert über 4
ng/ml oder einen suspekten
Tastbefund auf, der weiter abge-
klärt werden muß.

262 Prostatakarzinome sind
bislang entdeckt worden, 851
Biopsien zeigen keinen Anhalt für
Malignität. Dies entspricht einer
Karzinomfindung bei jedem
dritten Mann mit suspektem
Tastbefund und/oder einem PSA-
Wert größer 4 ng/ml. Hieraus
ergibt sich ein PPW für das PSA
von 18 %, für die DRU allein von
17 % und für die Kombination
beider von rund 50 %. Sicher
erscheint daher der deutliche

Tabelle 3: Suspekter Tastbefund, PSA > 4 ng/ml (n = 211) (Stand Januar
1999) (PPW [suspekter Tastbefund + PSA > 4,0 ng/ml] = 49,3 %)

positiv positiv
prädiktiver prädiktiver
Wert (PPW) Wert (PPW)

Alter n PSA 4-10  (%) PSA > 10   (%)

Biopsie Biopsie
pos. neg. pos. neg.

45-49 1 0 0 – 1 0 100
50-54 8 0 3 – 4 1 80
55-59 22 2 6 25 5 9 36
60-64 43 6 12 33 17 8 68
65-69 65 10 16 39 25 14 64
70-75 72 12 28 30 22 10 69
Gesamt 211 30 65 32 74 42 64

Tabelle 4: Suspekter Tastbefund,
PSA 0–4 ng/ml n = 90 (Stand
Januar 1999)

positiv
prädiktiver
Wert

Alter n Biopsie (PPW) (%)
pos. neg.

45-49 1 1 0 100
50-54 4 0 4 –
55-59 18 2 16 11
60-64 25 5 20 20
65-69 18 3 15 17
70-75 24 4 20 17
Gesamt 90 15 75 17

Vorteil einer kombinierten An-
wendung von DRU und PSA in
der Früherkennung.

Die 1113 durchgeführten
Biopsien erfolgten bei 48 % der
Männer mit suspektem Tastbefund
oder erhöhtem PSA-Wert (n =
2338). Catalona et al. erreichten
in ihrer Erhebung eine Antwort-
rate von 68 %, allerdings waren
dabei nur 6 Zentren, im Gegen-
satz zu den 963 in dieser Studie
an der Untersuchung beteiligt. So
bildet die Untersuchung von
Catalona et al. eher einen Ideal-
Zustand ab, während diese Da-
tenerhebung versucht, einen Ist-
Zustand in der urologischen
Praxis in Deutschland aufzuzei-
gen.

Allgemein akzeptiert ist zwar die
stanzbioptische Abklärung eines
auffälligen Tastbefundes, dies gilt
jedoch nicht für einen PSA-Wert
von 4–10 ng/ml. So ist zu erken-
nen, daß bei 305 Männern keine
Biopsie aufgrund z. B. einer
Prostatitis (n = 95, 4 %) oder
einer palpatorisch unauffälligen,
als BPH eingestuften Prostata (n =
210, 9 %), durchgeführt wurde.

Eine Biopsie wurde in 17 % der
Fälle (n = 401) abgelehnt, mögli-
cherweise infolge einer mangeln-
den Aufklärung.

Die gewählte Altersverteilung
entspricht der gesetzlich empfoh-
lenen Krebsfrüherkennung für das
Prostatakarzinom (45–75 Jahre).
Wir konnten keine Abhängigkeit
des PPW vom Alter beobachten.
Die Altersverteilung der PSA-
Werte dieser Studie entspricht der
von Catalona et al. 1994 veröf-
fentlichten (Abb. 1). Die Karzi-
nomfindung bei den biopsierten
Männern liegt bei 25 % und
entspricht den Werten von
Bangma et al. 1997 [6].

Wie die bisherigen Studien-
ergebnisse aufzeigen, ist die
Kombination der DRU mit der
PSA-Wertbestimmung in der
Früherkennungsuntersuchung des
Prostatakarzinoms obligat. In der
weiteren Analyse wird die Thera-
pie der durch Biopsie bestätigten
Prostatakarzinome untersucht, um
u.a. das definitive Tumorstadium
mit den vorliegenden Daten zu
korrelieren.
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