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Zusammenfassung

Die Fruherkennung des Prostatakar-
zinoms durch die Bestimmung des
PSA-Wertes wird weiterhin kontro-
vers diskutiert, obwohl mittlerweile
Daten aus randomisierten Studien
vorliegen, die zeigen, dass auf die-
sem Wege die Sterblichkeit am Pros-
tatakarzinom vermindert werden
kann. Der Artikel gibt einen Uber-
blick Uber den aktuellen Kenntnis-
stand, Argumente fur und gegen
eine FrUherkennung und die Emp-
fehlungen der S3-Leitlinien zu die-
sem Thema.
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Wie in vielen Landern der westlichen
Welt ist das Prostatakarzinom auch
in Deutschland der haufigste bosar-
tige Tumor beim Mann. Im Jahre
2004 lag die Zahl der Neuerkrankun-
gen bei 58.570, die Zahl der Todes-
félle bei 11.135. Damit ist das Pros-
tatakarzinom nach dem Bronchial-
karzinom und dem kolorektalen Kar-
zinom die dritthaufigste Krebstodes-
ursache beim Mann. Es ist fur 10
Prozent aller Krebstodesfalle bei
Mannern verantwortlich. Der Tumor
ist eine ausgesprochene Alterser-
krankung. Das mittlere Erkrankungs-
alter liegt bei 69 Jahren, vor dem 50.
Lebensjahr ist das Prostatakarzinom
selten [1]. Im FrUhstadium ist das
Prostatakarzinom zu einem sehr
hohen Prozentsatz durch eine opera-
tive Entfernung der Prostata oder
eine Strahlentherapie heilbar. Die
Heilungschancen sinken, wenn der
Tumor die Prostatakapsel Uberschrei-
tet und sind gering, wenn ein Befall
der regiondren Lymphknoten vorliegt.
Das fernmetastasierte Prostatakarzi-
nom ist nicht heilbar. Durch die Nei-
gung des Prostatakarzinoms zum
Befall des Skelettsystems kann eine
progediente Erkrankung mit langem
und schwerem Leiden verbunden
sein.
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Durch eine Bestimmung des prosta-
taspezifischen Antigens (PSA) im
Serum ist eine Friiherkennung des
Prostatakarzinoms mdglich, wodurch
Uberwiegend heilbare Tumorstadien
diagnostiziert werden. Beim PSA
handelt es sich um ein in der Pros-
tata gebildetes Protein, welches phy-
siologischerweise Teil des Spermas
ist. Beim Prostatakarzinom sowie bei
gutartigen Erkrankungen der Pros-
tata (Entzindung, Traumatisierung,
gutartiger Hyperplasie) tritt das PSA
vermehrt in das Serum d{ber und
kann hier laborchemisch gemessen
werden. Es ist prostataspezifisch,
aber nicht tumorspezifisch. Ein er-
héhter PSA-Wert — ein Wert von 4
ng/ml wurde dabei per Expertenmei-
nung als Grenze festgelegt, niedri-
gere Werte schlieBen ein Karzinom
jedoch nicht sicher aus — kann einen
Hinweis auf ein Prostatakarzinom
geben. Dieser Verdacht muss jedoch
immer mittels Prostatabiopsie und
histologischer Untersuchung besta-
tigt werden.

Ob die durch ein PSA-basiertes Scree-
ning (das heiBt Untersuchung be-
schwerdefreier gesunder Manner)
erreichbaren Vorteile (Verminderung
von Leiden und maoglicherweise Ver-
langerung des Lebens) die moglichen
Nachteile einer Uberdiagnostik und
Ubertherapie aufwiegen, ist bisher
nicht abschlieBend geklart [2]. Daher
entzinden sich an dem Prostatakar-
zinomscreening immer wieder Kont-
roversen, die bei betroffenen Man-
nern Verunsicherung auslésen kén-
nen. Im Folgenden werden zentrale
Aspekte dieser Problematik diskutiert
und die Empfehlungen der aktuellen
S3-Leitlinien [2] kommentiert.

Fritherkennung versus Screening
beim Prostatakarzinom

Waéhrend unter einem Screening eine
Massenuntersuchung gesunder Pro-
banden verstanden wird, die zu die-
ser Untersuchung eingeladen wer-
den, versteht man unter einer reinen
Friherkennungsuntersuchung beim
Prostatakarzinom eine Untersuchung
von asymptomatischen Mannern, die
mit dem Wunsch nach einer solchen
Diagnostik ihren Arzt aufsuchen.
Eine frihzeitige Erkennung im asym-
ptomatischen Stadium ist Vorausset-
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Abbildung 1: “Number needed to screen” (NNS) und

“Number needed to treat” (NNT) zur Vermeidung eines

tumorassoziierten Todesfalls beim Prostatakarzinomscreening
im Vergleich zu ahnlichen Programmen bei Mamma- und
beim kolorektalen Karzinom.

zung fur eine Heilung des Prostata-
karzinoms. Ein Problem ist, dass auch
unspezifische Miktionsprobleme im
Alter von tber 60 Jahren haufig sind.
Eine ausgepragte Tumorsymptomatik
(wie Harnverhalt, Harnstauung, Mak-
rohamaturie) kann Zeichen einer
fortgeschrittenen und nicht mehr
heilbaren Erkrankung sein. Somit
kommt einer frihzeitigen Erkennung
eine sehr groBe Bedeutung zu.

Randomisierte Studien zum

Prostatakarzinomscreening

Das Prostatakarzinomscreening wird
gegenwartig in einer europaischen
(European Randomized Study of
Screening for Prostate Cancer, ERSPC,
mit 182.000 Teilnehmern [3]) und
einer amerikanischen Studie (Pros-
tate, Lung, Colorectal, and Ovarian
(PLCO) Cancer Screening Trial mit
76.693 Teilnehmern [4]) untersucht.
Wahrend anlasslich der letzten Aus-
wertung der europdischen Studie
eine signifikante Verminderung der
Sterblichkeit am Prostatakarzinom
um 20 Prozent festgestellt wurde [3],
konnte die amerikanische Studie
keinen derartigen Effekt zeigen [4].
Als Ursache fur diese diskrepanten
Ergebnisse wird unter anderem eine
hoéhere Kontamination der amerika-
nischen Studie durch sogenanntes
opportunistisches Screening (im Kon-
trollarm hatten 44 Prozent [4] einen
nicht im Studienprotokoll vorgesehe-
nen PSA-Test, in der europdischen
Studie lag dieser Wert bei 20 Prozent
[3]) vermutet [5]. Eine mit lediglich
3 Prozent besonders niedrige Rate an
opportunistischem Screening war in

221



einer aktuellen schwedischen Studie
zu verzeichnen [6]. In dieser Studie
mit einem medianen Follow-up von
14 Jahren konnte die Sterblichkeit
am Prostatakarzinom durch PSA-
Screening um Uber die Halfte gesenkt
werden [6]. Die Zahl der zur Verhin-
derung eines  Prostatakarzinom-
Todesfalls einem Screening zuzufih-
renden Manner lag in dieser Studie
[6] bei 293 und die Zahl der zu
behandelnden Erkrankungsfalle bei
12 (Abbildung 1). Beachtet werden
sollte, dass durch das Prostatakarzi-
nomscreening nur die Sterblichkeit
am Prostatakarzinom, nicht jedoch
die Gesamtsterblichkeit beeinflusst
wird. So starben in der schwedischen
Studie im Screeningarm bisher insge-
samt 1.982 Manner, im Kontrollarm
mit 1.981 praktisch genauso viele.
Die bisherigen Daten weisen darum
lediglich auf eine Verminderung der
Sterblichkeit am Prostatakarzinom
(und damit verbunden maoglicher-
weise auf eine Reduktion des Leidens
an dieser potenziell langwierigen
und schmerzhaften Tumorerkran-
kung) hin, eine in Zeitraumen mess-
bare Verlangerung des Lebens ist
bisher nicht bewiesen.

Problem der Uberdiagnose und
Ubertherapie

Der Verminderung der Sterblichkeit
am Prostatakarzinom steht eine be-
trachtliche Rate an Uberdiagnostik
(unerwiinschte Entdeckung von zu
Lebzeiten asymptomatischen friihen
Tumoren) gegeniber. Die Rate an
Uberdiagnostizierten  Prostatakarzi-
nomen wird auf 27 bis 56 Prozent
geschétzt [7]. Das Problem der Uber-
diagnose ist beim Prostatakarzinoms-
creening ausgepragter als bei ahnli-
chen Bemihungen bei anderen
Tumoren [3]. Die Behandlung des
Prostatakarzinoms kann auch mit
potenziell die Lebensqualitat beein-
trachtigenden Risiken verbunden
sein. So kénnen nach einer radikalen
Prostatektomie oder externer Strah-
lentherapie Potenzstérungen oder
eine Harninkontinenz auftreten. Zwar
bedurfen keineswegs alle durch ein
PSA-Screening diagnostizierten Tu-
moren einer sofortigen definitiven
Therapie. In der zitierten schwedi-
schen Studie wurden tatsachlich
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lediglich etwa die Halfte der Patien-
ten nach Diagnose durch radikale
Prostatektomie oder Strahlenthera-
pie behandelt. Als Alternative kommt
somit bei nahezu jedem zweiten
durch eine PSA-Bestimmung frihzei-
tig diagnostizierten Tumor (gunstige
tumorbezogene Risikofaktoren vor-
ausgesetzt) eine aktive Uberwachung
mit verzodgerter kurativer Therapie im
Falle eines Tumorprogresses in Frage.
In diesem Falle kénnen die Betroffe-
nen jedoch durch wiederholte diag-
nostische MaBnahmen und damit
verbundene Angste langfristig beein-
trachtigt werden. Ein Teil der Betrof-
fenen entscheidet sich aus diesem
Grund auch ohne Nachweis einer
Progression der Erkrankung schlieB3-
lich fur eine definitive Therapie.

Empfehlungen der aktuellen
S3-Leitlinie

Die aktuelle deutsche S3-Leitlinie
empfiehlt, Mdnnern mit Wunsch nach
Friherkennung die Bestimmung des
PSA und eine rektale Tastuntersu-
chung der Prostata nahezulegen.
Kandidaten hierftr sind Manner ab
dem 40. Lebensjahr und mit einer
mutmaBlichen Lebenserwartung von
10 Jahren [2]. Vor der FrUherken-
nungsuntersuchung muss sowohl
Uber die Aussagekraft der verwende-
ten Tests, gegebenenfalls notwendig
werdende weitere MaBnahmen (wie-
derholte Kontrollen, Prostatabiop-
sien), als auch Uber Behandlungsop-
tionen und Therapienebenwirkungen
im Falle einer Tumordiagnose auf-
klart werden [2]. Die Bestimmung
des PSA-Wertes als Friherkennungs-
untersuchung bei asymptomatischen
Mannern wird von den gesetzlichen
Krankenkassen nicht Gbernommen
und fallt unter die sogenannten
»individuellen Gesundheitsleistungen”
(IGEL), die von den Versicherten
selbst bezahlt werden mussen. Die
von den gesetzlichen Kassen als Vor-
sorgeuntersuchung angebotene rek-
tale Tastuntersuchung der Prostata
wird von der S3-Leitlinie als nicht
ausreichend angesehen [2]. Auch
wenn die aktuellen S3-Leitlinien die
Empfehlung eines PSA-Testes auf
Manner ,mit dem Wunsch nach
einer Friherkennungsuntersuchung”
beschranken [2], kann auf eine ange-

messene Aufklarung tUber die Proble-
matik nicht verzichtet werden, da nur
informierte Betroffene sich tatsachlich
eine Meinung bilden kénnen.

Fiur eine aktive Uberwachung kom-
men entsprechend der S3-Leitlinie
Patienten mit folgenden Tumorpara-
metern in Betracht: einem PSA-Wert
von maximal 10 ng/ml, einem Tumor-
stadium T1c oder T2a, maximal 2
tumorbefallenen Biopsiezylindern mit
jeweils maximal 50 Prozent Tumor-
anteil. Eine aktive Uberwachung
muss beendet werden (Indikation zu
definitiver kurativer Therapie), wenn
sich die PSA-Verdopplungszeit auf
unter 3 Jahre verkirzt oder im Rah-
men einer Kontrollbiopsie ein hdhe-
rer Malignitatsgrad (Gleason-Score 7
oder mehr) festgestellt wurde [2].

Fazit

Durch ein PSA-Screening kann die
Sterblichkeit am Prostatakarzinom
gesenkt werden. Ob dieser Gewinn
durch negative Auswirkungen des
Tests wie Uberdiagnose und Uberthe-
rapie aufgewogen wird, kann gegen-
wartig noch nicht abschlieBend beur-
teilt werden. Bei der Prostatakarzi-
nom-Friherkennung geht die Initia-
tive im Gegensatz zum eigentlichen
Screening (welches allen Betroffenen,
teilweise im Rahmen von Studien,
angeboten wird) vom Patienten
selbst aus. Fiir eine Friherkennungs-
untersuchung in Frage kommende
Manner (ab dem 40. Lebensjahr und
mit einer mutmaBlichen Lebenser-
wartung von 10 Jahren) mit dem
Wunsch nach einer derartigen Unter-
suchung missen Uber den Nutzen
und mogliche negative Folgen der
Untersuchung aufgeklart werden.
Eine sorgfaltige und ausgewogene
Information Uber die Maoglichkeit
und Grenzen des Tests und damit
verbundener Risiken sowie Uber in
Frage kommende Therapieoptionen
im Falle einer Karzinomdiagnose ist
dabei von groBer Bedeutung.
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