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Prostatakarzinom

Aktuelle Aspekte in der Diagnostik

Der konventionelle transrektale Ultraschall in Kombination mit
systematischen Biopsien ist aktuell das Standardverfahren zur
Diagnostik des Prostatakarzinoms. Weitere bildgebende Metho-
den wie der kontrastverstarkte Ultraschall, die Elastographie,
das C-TRUS/ANNA-System und das HistoScanning-Verfahren
(computergestiitzter Ultraschall) haben (noch) keinen Eingang
in die urologischen Leitlinien gefunden. Hingegen kann die
Magnetresonanztomographie als erganzende bildgebende Dia-
gnostik nach negativer Biopsie eingesetzt werden.

L'échographie transrectale classique en combinaison avec des
biopsies systématiques est actuellement la méthode de réfé-
rence pour le diagnostic du cancer de la prostate. D’autres
techniques d'imagerie telles que I'échographie de contraste
renforcée, I'élastographie, le systéme C-TRUS/ANNA et la mé-
thode de HistoScanning (I'ultrason assisté par ordinateur)
n'ont pas (encore) trouvé d’acceptation dans les lignes direc-
trices urologiques. En revanche, I'imagerie par résonance ma-
gnétique peut étre utilisée comme imagerie diagnostique
complémentaire aprés une biopsie négative.

ie klassische Diagnostik des Prostatakarzinoms basiert auf 3

Saulen: Digital-rektale Examination (DRE), Bestimmung des
Serum-PSA-Wertes und transrektale, ultraschallgesteuerte Prostata-
biopsie (1). Die DRE hat eine niedrige Sensitivitat, dafiir ist die Spezi-
fitat besser. Deshalb ist bei positivem Palpationsbefund eine Biopsie
angezeigt, unabhiangig vom PSA-Wert. PSA ist ein hoch organspe-
zifischer, aber keineswegs tumorspezifischer Biomarker. Eine Reihe
von Prostatakrankheiten und dusseren Einfliissen kann das Serum-
PSA erhohen. Ebenso konnen gewisse hormonell wirksame Medi-
kamente den Wert erniedrigen. Ein eigentlicher Normwert fiir das
Serum-PSA existiert nicht. Je hoher der Wert, desto grosser das
Risiko fiir das Vorliegen eines Prostatakarzinoms (Tab. 1). Zu beach-
ten ist ausserdem der altersbedingte Anstieg des PSA von 0,05-0,20
ng/mL pro Jahr. Féllt eine oder beide dieser Basisuntersuchungen
(DRE, PSA) abnormal aus, schliesst sich die transrektale, ultra-
schallgesteuerte Prostatabiopsie an. Die Etablierung der Diagnose
beruht auf jeden Fall auf einer Histologie oder allenfalls Zytologie.

Weitere Biomarker wie (-2)pro PSA im Serum oder prostate
cancer antigen-3 (PCA-3) und Sarkosin im Urin werden in den
aktuellen Leitlinien nicht erwahnt (2).

Im Gegensatz zu den meisten anderen soliden Tumoren des Men-
schen spielen bildgebende Verfahren beim Prostatakarzinom nur eine
untergeordnete Rolle (1, 2). Der transrektale Ultraschall wird in erster
Linie dazu benutzt um das Volumen der Prostata festzulegen und um
die Biopsienadel bei den systematischen Biopsien in die entsprechen-
den Areale zu fithren. In den letzten Jahren wurden verschiedene inno-
vative Ansitze zur Verbesserung der Bildgebung der Prostata evaluiert.
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Diese Methoden werden hier vorgestellt, die entsprechenden Studien-
resultate kommentiert und aufgrund der vorliegenden Evidenz - die
sich in den Leitlinien widerspiegelt — kritisch bewertet.

Kontrastverstarkter Ultraschall

Der kontrastverstarkte Ultraschall (CEUS) beruht auf der Pramisse,
dass Prostatakarzinome hypervaskularisiert sind. Mit dem Farb-
doppler-Ultraschall (endorektal, 9 MHz) konnen allgemein Gefésse
dargestellt werden. Die intravendse Applikation eines Kontrastmit-
tels (Sonovue) verstirkt den Effekt, wodurch dann gezielte Biopsien
der hypervaskuldren Bezirke in der peripheren Zone der Prostata
entnommen werden kénnen. Ein Hauptkritikpunkt von CEUS ist
seine fehlende Reproduzierbarkeit, 4 von 7 publizierten Studien
stammen aus einer Institution. Eine européische Multizenterstudie
wurde vorzeitig abgebrochen, weil die angestrebte Mindestverbes-
serung mit CEUS nicht erreicht wurde.

Elastographie

Die Elastographie wurde erstmals 1991 beschrieben. Die Methode
beruht auf der Tatsache, dass Tumorgewebe fester und derber ist
als normales Gewebe (in Analogie zum rektalen Prostatatastbe-
fund). Mit der transrektalen Ultraschallsonde wird ein manueller
Druck auf die Prostata ausgeiibt und die Unterschiede der Elastizi-
tat im Gewebe werden als Dehnungsbild (,,strain image“) darstell-
bar. Die Gewebehirte wird am Bildschirm mit einer Farbskala von
Gelb-Rot-Schwarz angezeigt (Abbildung). Im Vergleich zum Grau-
stufenultraschall fanden sich mit der Elastographie in einer pros-
pektiv randomisierten Studie tatsdchlich mehr Karzinome. Die
Gesamtsensitivitit war aber nicht ausreichend um auf systema-

TAB. 1

Risiko fiir Prostatakrebs bei tiefen Serumwerten des
Prostata-spezifischen Antigens (PSA)

PSA (ng/ml) Risiko fiir Prostatakrebs* (%)
0.0-0.5 6.6
06-1.0 10.1
1.1-2.0 17.0
2.1-30 23.9
3.1-40 26.9
* bei 62- bis 91-jahrigen Mannern mit normalem Tastbefund
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Abb. 1: Links: B-Bild mit homogenem isoechoischem Schallmuster;
Rechts: Elastographie mit dunklem Areal im linken Prostataseiten-
lappen (Histologie: Gleason 3 +3=6).

tische Biopsien verzichten zu kénnen (3). Die Probleme bei der
Elastographie sind ihre Untersucherabhéngigkeit und die fehlende
Reproduzierbarkeit. Zudem kommen Verkalkungen und fibroti-
sche Areale in der Prostata falsch positiv zur Darstellung. Weitere
Kohortenstudien und Fallserien lieferten heterogene Ergebnisse zur
Wertigkeit dieser Diagnostik.

C-TRUS/ANNA

Beim C-TRUS/ANNA-System wird anhand eines artifiziellen neu-
ronalen Netzwerkes (ANNA) das konventionelle Ultraschallbild
mit den Netzwerkdaten verglichen und daraus die Wahrscheinlich-
keit eines moglicherweise auffilligen Areales berechnet und farblich
im Ultraschallbild dargestellt. Anschliessend werden diese Areale
gezielt biopsiert (4). Die Datenlage zur Beurteilung dieser Methode
ist diinn und prospektive randomisierte Studien liegen nicht vor.

HistoScanning
Das HistoScanning-Verfahren (computergestiitzter Ultraschall)
wird seit 2004 klinisch angewendet. Hierbei werden die Rohdaten
des konventionellen Ultraschallbildes erfasst und computerge-
stiitzt ausgewertet. Unterschiedliche Prostatagewebetypen haben
ganz eigenstindige akustische Signaturen. Der HistoScanning-
Algorithmus wurde durch extensive histopathologische Vergleiche
an Ganzflichenschnitten so optimiert, dass er tumorsuspekte
Areale anhand seiner akustischen Signaturen erkennt und farblich
im Ultraschallbild darstellt. Das System ist relativ teuer und es exis-
tieren erst explorative Pilotstudien mit fehlender Validierung (5).
Die Bewertungen dieser neuartigen bildgebenden Verfahren
durch die interdisziplindre Deutsche Leitlinie der Qualitat S3 wer-

Take-Home Message

@ Die Basisdiagnostik beruht auf der rektalen Palpation der Prostata und
der Bestimmung des Prostata-spezifischen Antigens (PSA) im Serum

@ Standard zur Gewebegewinnung ist die transrektale, ultraschall-
gesteuerte Biopsie der Prostata

@ Innovative bildgebende Verfahren sind derzeit noch im Stadium
der Evaluation und sollten ausserhalb von klinischen Studien nicht
angewendet werden

@ Besteht nach negativer Biopsie weiterhin Tumorverdacht, kann
ein MRT durchgeftihrt werden, um anschliessend als auffallig
beschriebene Areale gezielter biopsieren zu kénnen

Empfehlungen der deutschen S3 Leitlinie
1/:\:A¥2 zum Prostatakarzinom [6]

Methode Wortlaut beziiglich | Empfehlungs- | Gesamtab-
Primardiagnostik | grad stimmung (%)

Kontrastverstark- | sollte nicht B 92

ter Ultraschall

Elastographie soll nicht A 85

C-TRUS/ANNA *

HistoScanning soll nicht A 93

Magnetresonanz- | kann 0 79

tomographie

* diese Methode ist nicht in den Leitlinien erwahnt

den in Tabelle 2 dargestellt [6]. Die weltweit bekannteste und auch
am hdufigsten zitierte Leitlinie der Européischen Urologengesell-
schaft (EAU) erwahnt diese Verfahren nicht (2).

Magnetresonanztomographie

Eine zunehmende Bedeutung bei der Diagnostik des Prostatakar-
zinoms gewinnt dagegen die Magnetresonanztomographie (MRT).
Laut S3 Leitlinie Deutschland ,,kann MRT als ergéanzende bildgebende
Diagnostik nach negativer Biopsie eingesetzt werden, wenn sie den
geltenden Qualitétsstandards gentigt“ (Empfehlungsgrad 0, Gesamtab-
stimmung 79%). Die EAU Guidelines werden wie folgt zitiert “..after
negative biopsies, MRI may be used to investigate the possibility of an
anterior located PCa..” (2). Eine weitere, experimentelle Entwicklung
ist die Fusion von dreidimensionalem Ultraschall mit MRT.
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Message a retenir

@ Le diagnostic de base est basé sur la palpation rectale de la prostate
et sur la détermination de I'antigene prostatique spécifigue (PSA)
dans le sérum

@ Le standard pour I'obtention du tissu est la biopsie transrectale de
la prostate dirigée par ultrason

@ Des procédures d’imagerie innovatives sont encore au stade de I'éva-
|uation et ne doivent pas étre utilisées en dehors des essais cliniques

@ Si apres une biopsie négative il existe toujours le soupcon d’'une
tumeur, une IRM peut étre effectuée pour faire ensuite une biopsie
plus ciblée des zones décrites suspectes

32

02_2014 _ info@onkologie



