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Hintergrund: Die psychische Belastung und die standigen klinischen Kontrollen
unter Active Surveillance (AS) sind als Nebenwirkungen der Therapie nicht zu
vernachldssigen. Daher stellt die erfolgreiche Umsetzung des Konzepts der AS in der
Praxis eine Herausforderung fiir Patienten und Behandler dar.

Material und Methoden: In dieser Arbeit wird ein monozentrisches Patientenkollektiv
mit verzogerter radikaler Prostatektomie (vRP) nach AS hinsichtlich ihrer klinischen
Charakteristika, den Griinden fiir einen Abbruch der AS sowie dem Auftreten einer
ungiinstigen Pathologie (UP) im Vergleich zu einer gematchten Kohorte mit sofortiger
RP analysiert. p-Werte wurden mit x>-Test berechnet.

Ergebnisse: Aus einer vVRP-Gruppe (n=74) und einer Vergleichsgruppe mit sofortiger
RP (n=214) setzen sich 288 Patienten zusammen. Nach einem medianen Follow-up
von 21 Monaten wurde einer RP durchgefiihrt. Eine UP im RP-Praparat (Gleason-Score
>7b, =pT3a, R1 oder N+) wurde signifikant hdufiger in der vRP-Gruppe als in der
gematchten Kontrollgruppe beobachtet (45 % vs. 29 %, p= <0,001).
Schlussfolgerung: Unsere Ergebnisse zeigen viele Defizite bei der Anwendung

von AS in der Praxis auf. Die onkologische Sicherheit ist im klinischen Alltag unter
Anwendung der bisherigen BeobachtungsmafBnahmen noch unzureichend. Daher
erscheint es wichtig, zukiinftig in AS-Programme eingeschleuste Patienten sorgfaltiger
auszuwdbhlen, diese noch stringenter anzubinden und bildmorphologische (mpMRT)
sowie in Zukunft auch molekulardiagnostische Methoden zu implementieren, um der

Niedrig-Risiko-Prostatakarzinom - Verzégerter Prostatektomie - Ungiinstige Pathologie -

Hintergrund und Fragestellung

Die Active Surveillance (AS) ist eine leitlini-
engerechte Therapieoption fiir Patienten
mit einem Prostatakarzinom, v.a. wenn ei-
ne Verzogerung kurativer Therapien und
der moglicherweise mit diesen einherge-
henden Komplikationen (wie erektiler Dys-
funktion und Harninkontinenz) gewiinscht
wird [3]. Nicht jeder Patient, der sich ei-
ner Prostatektomie unterzieht, wiirdeohne
Operation zwangsweise an diesem Tumor
versterben. AS ist also auch ein Versuch,

die kurative Therapie moglichst auf solche
Patienten zu begrenzen, die sie wirklich
brauchen, um damit den Anteil an Uber-
therapie zu reduzieren.

Im Kern basiert das Konzept der AS auf
zweiwesentlichen Grundvoraussetzungen
[18]:

1. der Definition von Tumorkriterien,

bei denen man die kurative Therapie

gefahrlos hinauszdgern kann.

2. der Definition von Uberwachungskri-
terien, die das Herannahen eines nicht
mehr kurablen Tumorstadiums mit
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Tab.1 Einschlusskriterien Active Surveillance (AS) am Universitatsklinikums des Saarlandes
(UKS)

Stadium PSA Gleason-Score Anzahl positiver Stanzen

<T2c <102 <3+3° <2b

mit

3 positiven Stanzen, 1 Patient mit 4 positiven Stanzen und 1 Patient mit 12 positiven Stanzen
°Bei Patienten mit mittlerem Risiko: PSA < 20 ng/ml, Gleason-Score < 7b
°6 Patienten aus der mittleren Risikogruppe hatten > 2 positive Stanzen wie Folgendes: 4 Patienten

ausreichendem Zeitpuffer und ausrei-
chender Verldsslichkeit voraussagen
und dem Patienten somit zuverlds-
sig noch eine rechtzeitige kurative
Therapie ermdglichen.

Es gilt also der Grundsatz, dass eine in-
vasive Behandlung so spat wie maglich,
bei vielen gar nicht, aber so rechtzeitig
erfolgen sollte, dass moglichst keiner am
Tumor stirbt. Besonders intensive arztliche
Begleitung und Beratung sind daher erfor-
derlich. Da eine allgemeingiiltige, prazise
Definition der oben genannten Kriterien
auBerst schwierig bis unmdglich sein diirf-
te, wird in den letzten Jahren eine inten-
sive Diskussion hinsichtlich der optima-
len Einschluss- und Abbruchkriterien der
AS gefiihrt. Vor dem Hintergrund dieser
Fragestellungen sind die kontinuierliche
Erfassung von Ergebnissen im klinischen
Alltag praktizierter AS-Programme und die
regelmaBige Anpassung des AS-Protokolls
auf der Grundlage hierbei gewonnener Er-
kenntnisse unerldsslich.

Durch zahlreiche retro- sowie prospek-
tive Studien ist das Konzept der AS so
gefestigt, dass eine Leitlinienempfehlung
erfolgt ist [4]. Jedoch konnte die onko-
logische Sicherheit der AS im Vergleich
zur kurativen Therapie nach einem ausrei-
chenden Follow-up > 10 Jahre noch nicht
ausreichend belegt werden. Eine der dies-
beziiglich bedeutendsten Studien ist der
ProtecT-Trial. Hier konnte festgestellt wer-
den, dass eine Metastasierung mehr als
doppelt so hédufig in der dort sog. Active-
monitoring-Gruppe gegeniiber der Patien-
tengruppe nach radikaler Prostatektomie
(RP) auftritt (33 vs. 13 Félle). Diese Ergeb-
nisse gelten auch fiir die Tumorprogression
(112 vs. 46 Fille). Diese unglinstige me-
tastasenfreie Zeit konnte neben Gesund-
heitsschaden auch einen negativen Ein-
fluss auf wirtschaftliche Aspekte durch die
Applikation von teuren Systemtherapien
haben. In der vorliegenden Arbeit wird das
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eigene Patientenkollektiv mit verzdgerter
Prostatektomie nach AS beziiglich klini-
scher Einschlusskriterien, Follow-up und
Griinden fiir einen Therapieabbruch ana-
lysiert. Die histopathologischen Ergebnis-
se der nach AS radikal prostatektomierten
Patienten werden einer Vergleichsgruppe
(definiert als Patienten, die formell unter
die Kriterien einer AS fielen, sich aber den-
noch primdr fiir ein operatives Vorgehen
im Sinne einer RP entschieden) gegen-
Ubergestellt. Auf Grundlage dieser Resul-
tate sollen die aktuellen Algorithmen und
diagnostischen Maglichkeiten kritisch dis-
kutiert werden.

Material und Methoden

Design der Analyse und
Untersuchungsmethoden

Diese Arbeit basiert auf einer prospekti-
ven Datenbank aller Patienten, die an der
Klinik fiir Urologie und Kinderurologie des
Universitétsklinikums des Saarlandes nach
Abbruch einer AS von November 2013 bis
Juni 2020 prostatektomiert wurden. Ein-
geschlossen sind hierbei sowohl primar
von niedergelassenen Urologen aus der
Region betreute als auch in unserer Kli-
nikdiagnostizierte odertherapierte Patien-
ten. Folgende Parameter wurden erfasst:
als Daten vor Einschluss in die AS, PSA-
Wert, Prostatavolumen, Anzahl der gesam-
ten und positiven Prostatastanzbiopsien,
Tumorinfiltration in den positiven Stan-
zen und Alter. Als Daten unter AS bzw. bei
Abbruch der AS PSA-Verlauf, Biopsiever-
lauf (Haufigkeit, Gleason-Upgrading, Ups-
taging), Griinde fiir sowie Zeitpunkt des
Therapieabbruchs und alternative Thera-
pien nach AS. Zusatzlich wurden histopa-
thologische Ergebnisse der nach AS durch-
gefiihrten RP analysiert.

Die Einschlusskriterien fiir eine AS kon-
nen @ Tab. 1 entnommen werden. Entge-
gender Empfehlung der S3-Leitliniefiir das

Prostatakarzinom wurden Patienten mit
mittlerem Risiko ihrem eigenen Wunsch
entsprechend mit AS behandelt. Die AS
wurde abgebrochen, wenn die oben ge-
nannten Kriterien in einem oder mehreren
Punkten nicht mehr erfiillt waren. Die Pati-
enten wurden in regelmdBigen Abstdnden
kontrolliert (3-monatlich eine PSA-Bestim-
mung und DRU, Rebiopsie nach 6-12 Mo-
naten, dann alle 12-18 Monate in den
ersten 3 Jahren). Ein multiparametrisches
MRT (mpMRT) wurde zum Zeitpunkt der
Entscheidung dieser Patienten fiir eine AS
als diagnostisches Tool selten benutzt. Um
die Ergebnisse der nach AS durchgefiihr-
ten RP mit primadr kurativ behandelten Pa-
tienten vergleichen zu kénnen, wurden
prinzipiell fiir eine AS geeignete Kandi-
daten (definiert als Patienten, die formell
unter die Kriterien einer AS fielen, sich
aber dennoch primar fiir ein operatives
Vorgehen im Sinne einer RP entschieden)
aus der klinikeigenen prospektiv gefiihr-
ten robotischen Prostatektomiedatenbank
ausgewdhlt und ein Fall-Kontroll-Abgleich
durchgefiihrt. Die Patientencharakteristika
wurden nach folgenden Parametern ana-
lysiert: Alter, PSA-Wert, Gleason-Score, Tu-
morstadium, alternative Therapien sowie
postoperative Ergebnisse. Die ungiinstige
Pathologie (UP) ist folgendermallen defi-
niert: Gleason-Score >7b, Tumorstadium
> pT3, lymphonodale Metastasen oder po-
sitiver Resektionsrand[15, 16]. Die kontinu-
ierlichen Parameter wurden anhand Mann-
Whitney-U- (fiir Alter und PSA), Fisher-Ex-
akt- (fur Gleason-Score sowie klinisches
Stadium) und x2-Test (fiir UP-Parameter)
verglichen. Die statistischen Tests waren
alle zweiseitig. Ein p-Wert <0,05 wurde
als statistisch signifikant betrachtet.

Ergebnisse

Die erste Kohorte umfasste 74 Patienten
(B Tab. 2), welche sich initial zu einem
AS-Konzept entschieden hatten. Eine RP
wurde verzdgert nach einer medianen
Zeit von 21 Monaten durchgefiihrt. Hier-
unter befanden sich 58 Patienten mit
einem  Niedrig-Risiko-Prostatakarzinom
(NRPCQ). Die restlichen16 Patienten wiesen
ein Karzinom mittleren Risikos auf und
wurden entgegen den Empfehlungen der
S3-Leitlinie mit einer AS behandelt. Grund
hierfir war jeweils der ausdriickliche in-



Tab.2 Patientenkollektiv und Charakteristika (n =288)
Gruppe RP nach AS Vergleichsgruppe mit priméarer p-

RP Wert
Anzahl der Patienten (n) 74 214 -
Medianes Alter (Jahre) 63 (48-76) 62 (44-77) 0,162
Medianes PSA (ng/ml) 6,3(1,8-19,2) 5,95(0,7-10) 0,164
Gleason-Score - - <0,01
6 67 (91 %) 214 (100 %) -
7a 6 (8%) 0 -
7b 1(1%) 0 -
Initiales klinisches Stadium - - 0,261
T 47 (64 %) 156 (73 %) -
T2 17 (23 %) 33(15%) -
Keine Angaben 10 (13 %) 25(12%) -
RP radikale Prostatektomie, AS Active Surveillance, PSA prostataspezifisches Antigen
Tab.3 Ungiinstige Pathologie in beiden Gruppen
Gruppe RP nach AS Vergleichsgruppe mit primarer p-

RP Wert
Ohne unglinstige Pathologie | 41 (55 %) 152 (71 %) -
Mit unglinstiger Pathologie 33 (45%) 62 (29%) 0,01
Gleason-Score Upgrading 22 (30%) 28 (13%) <0,01
(=7b)
Upstaging (>=pT3) 15 (20%) 25(12%) 0,09
N+ 5 (7 %) 0(0%) <0,01
R1 14 (19%) 33 (15%) 0,55
RP radikale Prostatektomie, AS Active Surveillance

dividuelle Patientenwunsch auch nach
erfolgter Aufklarung iiber mdgliche Risi-
ken. Eine ungiinstige Pathologie wurde
postoperativ in 33 (45%) Fallen festge-
stellt (@Tab. 3), davon 6 Patienten mit
initial mittlerem Risiko und 27 Falle mit
initialem NRPC (@Tab. 4). Dieser Unter-
schied war statistisch nicht-signifikant (p-
Wert: 0,75). Die Hochstufung des Gleason-
Score war am héufigsten fiir eine ungiins-
tige Pathologie verantwortlich (30%). In
7% der Falle wurden Lymphknotenme-
tastasen beobachtet (@ Tab. 3). Die PSA-
Kontrolle erfolgte regelmaRig bei 94 % des
Patientenkollektives. Die zweite Biopsie
(Konfirmationsbiopsie nach 6-12 Mona-
ten) wurde jedoch nurbei 70 % (n=52) der
74 operierten Patienten durchgefiihrt. Die
Vergleichsgruppe umfasste 214 Patienten
mit NRPC (@ Tab. 2). Die histopatholo-
gischen Ergebnisse nach RP sowohl in
der Gruppe mit verzogerter Therapie
wie auch der Vergleichsgruppe wurden
untersucht und einander gegeniiberge-
stellt. @Abb. 1 demonstriert das relativ
zur Vergleichsgruppe gehaufte Auftreten

ungiinstiger pathologischer Ergebnisse
in der Gruppe der verzdgerten Therapie
(45% vs. 29%; p <0,001), beispielsweise
eines Gleason-Score-Upgradings (30%
vs. 13%, p<0,001). AuBerdem fanden
sich lymphonodale Metastasen nur in der
Gruppe der verzogerten Therapie (n=5)
(@ Abb. 1). Ein ,Undersampling” bzw. eine
sunvollstandige Probenahme” bei Diagno-
sestellung wurde in 32% (24 Patienten)
der Kohorte mit verzégerter RP (vRP) nach
AS beobachtet. Eine RP wurde im Verlauf
bei 22 Fillen ohne Bestatigungs- bzw.
Verlaufsbiopsie durchgefiihrt.

Diskussion

Die vorliegenden Ergebnisse nach AS zei-
gen eine UP von 45 % im Vergleich zu 29 %
in der Gruppe der umgehend prostatek-
tomierten Patienten, darunter 5 Félle mit
Lymphknotenmetastasen, die nur in der
Gruppe der verzdgerten Therapie nach AS
nachweisbar waren.

Ungiinstige Pathologie

Die im Rahmen der PRIAS-Studie publi-
zierten postoperativen Ergebnisse bei Pa-
tienten unter AS zeigten in ca. 34% eine
unglinstige Pathologie [2]. In der Arbeit
von Reese et al. wiesen ca. 27 % (33 Félle)
der operierten Patienten eine UP auf [15].
Im Vergleich zu diesen Ergebnissen war
die Rate der UP in der vorliegenden Ar-
beit vergleichsweise hoch. Im Hinblick auf
die ungiinstigen Ergebnisse nach Verzo-
gerung der kurativen Therapie des Prosta-
takarzinoms mochten wir die moglichen
Schwachen im Konzept der AS analysieren.
Es scheinen drei Hauptfaktoren begiinsti-
gend zu sein:
1. mangelnde Adhérenz zum AS-Proto-
koll,
2. Selektionsbias,
3. Fehldiagnose: Undersampling und
Understaging.

Die strenge Adhédrenz zum Nachbeobach-
tungsprotokoll spielt eine essentielle Rol-
le fir den langfristigen Erfolg einer AS-
Strategie. Die Adhdrenzrate zur PSA-Kon-
trolle war in unserem Kollektiv sehr hoch
(94 %). Die zweite Biopsie bei den 74 ope-
rierten Mannern wurde jedoch nur noch
bei 70% (n=52) der Patienten durchge-
fiihrt. Hier kann eine Verbesserung nur
durch eine sorgféltige Auswahl ausschlie3-
lich motivierter und kooperativer Patien-
ten fir AS-Programme erreicht werden.
Weiterhin kdnnte es zu einer besseren
Adhédrenz beitragen, dem Patienten eine
Art ,Tagebuch” mit festgelegten Interval-
len und regelmaBig einzutragenden Ter-
minen fiir klinische Kontrollen, Bildgebun-
gen und Rebiopsien mitzugeben, welches
bei jedem Besuch beim Urologen vorzu-
legen ist. Eine groBe schwedische AS-Ko-
horte wurde fiir ca. 10 Jahre beobachtet.
In diesem Patientenkollektiv lag die Adha-
renzrate zu protokollgerechten PSA-Kon-
trollen in den ersten 2 Jahren nur bei 27 %.
Eine Bestatigungsbiopsie bzw. Rebiopsie
innerhalb der ersten 12 Monate wurde nur
bei 43 % der Patienten durchgefiihrt. Einer
der wichtigsten Pradiktoren einer schlech-
ten Adhdrenz war der behandelnde Uro-
loge, welcher sich in den Kontrolluntersu-
chungen haufig auf den PSA-Wert verlie8
und eine Rebiopsie nur dann veranlasste,
wenn dieser deutlich steigend war [13]. In
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Tab.4 Ungiinstige Pathologie nach radikaler Prostatektomie (RP) bei Patienten mit niedrigem
sowie mittlerem Risiko nach Active Surveillance (AS)

Risiko Gruppe Niedrig (n=158) Mittel (n=16) p-Wert

Mediane Dauer der AS (Monate) 20 21 -

UP: Ja? 27 (47 %) 6(38%) 0,75
Nein 31(53%) 10 (62 %)

AS Active Surveillance, UP unginstige Pathologie

*Manche Patienten wiesen mehrere Parameter gleichzeitig auf

einer Analyse aus der SEER(,surveillance,
epidemiology, and end results medicare
database”)-Datenbank wurde festgestellt,
dass die Adhdrenzrate zur Rebiopsie nach
2 Jahren auf 13 % drastisch sinkt [11]. Ed-
haie et al. zeigten eine signifikant erhohte
Adhdrenzrate zum AS-Protokoll nach dem
Besuchen einer einstiindigen AS-Fortbil-
dung durch den behandelnden Urologen
[5].

Eine andere Erkldrung fiir die hohe Ra-
te an UP kann neben der mangelnden
Adhdrenz ein Selektionsbias in der AS-
Gruppe sein. Zumeist werden nur die Pa-
tienten, die im Verlauf der Nachbeobach-
tung einen Tumorprogress entwickeln, zur
Evaluierung und Planung einer kurativen
Therapie an unserem Zentrum vorstellig,
wohingegen die Patienten ohne Progress
weiter in der primdren ambulanten Betreu-
ung durch ihre Urologen blieben und nicht
vorgestellt werden. Die Begriffe ,Under-
sampling” bzw. ,unvollstandige Probenah-
me”und ,Understaging” bzw. ,Unterschat-
zung des Tumorstadiums” bei Diagnose-
stellung werden sehr hdufig im Kontext
der AS diskutiert und sind sicherlich ein
wesentlicher Grund fiir die unglinstigen Er-
gebnisse nach vRP. Eine fortgeschrittene
radiologische Diagnostik und eine bessere
Darstellung der Prostata ermdglichte der
Arbeitsgruppe von Wetterauer et al. eine
gezieltere gewebebasierte Untersuchung.
Hiernach waren ca. 50 % der untersuchten
Patientenfiir ASanhand der ,traditionellen
Einschlusskriterien” nicht geeignet [20].
Nicht alle Patienten erhalten eine Bestati-
gungsbiopsie nach der Diagnose und erst
in jlngster Zeit wird diese als MRT/TRUS-
Fusionsbiopsie durchgefiihrt. Eine sorg-
féltige Untersuchung der Prostata mittels
mpMRT sowie eine Konfirmationsbiopsie
spatestens nach 6 Monaten sind heutzu-
tage auch in der S3-Leitlinie empfohlen
[3]. Diese Empfehlung bestand in den An-
fangszeiten der AS noch nicht.
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Progressionsrisiko im Langzeit-
verlauf

Die Arbeit von Godtman et al. wies die
langste Nachbeobachtungszeit fiir AS
auf. Nach einer medianen Nachbeob-
achtungszeit von 8 Jahren analysierte
die Arbeitsgruppe den Verlauf der AS
von 474 Mannern mit lokal begrenztem
Prostatakarzinom. Bei 43 % wurde die AS
abgebrochen. Die ,failure-free survival”
der gesamten Kohorte lagen bei 87 % nach
10 Jahren bzw. 72 % nach 15 Jahren. Eine
AS wird demnach nur fiir Patienten mit
einem ,Very-low-risk-Prostatakarzinom”
(<2 Stanzen mit Gleason-Score 3+3=6,
PSA-Dichte <0,15ng/ml, T1c) empfohlen,
da ein deutliches Risiko bei den anderen
Subgruppen besteht, den Zeitpunkt fiir
eine kurative Therapie zu verpassen [7].
In der ProtecT-Studie wurden insgesamt
1643 Manner mit iberwiegend Niedrig-
Risiko-Prostatakarzinomen (NRPC) erfasst
und 3 Therapiearmen zugewiesen (RP,
perkutane Radiotherapie oder Active Mo-
nitoring). Nach 10 Jahren Follow-up waren
eine Metastasierung sowie eine Tumor-
progression mehr als doppelt so haufig in
der Active-Monitoring-Gruppe gegeniiber
den beiden andere Gruppen anzutreffen
[8]. Die Rate des behandlungsfreien 10-
Jahre-Uberlebens in der PRIAS-Studie,
den Toronto- und Johns-Hopkins-Kohor-
ten betrug 27 %, 63,5% bzw. 50%, was
auch auf Unterschiede bei den Einschluss-
kriterien und Uberwachungsprotokollen
im Rahmen der AS zuriickzufuihren ist [2,
10, 19].

Die Arbeitsgruppe um L. Klotz, dem ei-
ne Pionierrolle in der Etablierung der AS
zugutegehalten werden muss, untersuch-
te in einer groBen Kohorte die Ergebnisse
einer AS bei alteren Patienten ('70 Jah-
re) mit mittlerem Risiko. In 18,9% uber-
schritten die Patienten die Kriterien eines
NRPC und wurden auch mit einem PSA

von 10-15ng/ml, einem ¢T3-Befund oder
Gleason-Score von 7a eingeschlossen. Da
das Mortalitatsrisiko fiir Prostatakarzino-
me mittleren Risikos im gesamten Stu-
dienkollektiv niedrig war (1,1 %; 5/450 Pa-
tienten), fasste Klotz et al. ohne belast-
bare Langzeitergebnisse (Follow-up von
6 Jahren) zusammen, dass eine AS-Strate-
gie auch bei Md@nnern mit mittlerem Ri-
siko akzeptabel ist [9]. So hat auch die
deutschlandweit rekrutierende PREFERE-
Studie einen Einschluss von Patienten mit
mittlerem Risiko (<cT2a, PSA <10ng/ml,
Gleason-Score < 7a) zugelassen. Durch die-
se Empfehlung haben sich viele Patienten
mit mittlerem Risiko motiviert gefiihlt und
sich auBerhalb von Studien fiir eine AS ent-
schieden.

Kontinuierliche Verbesserung der
AS-Konzepte im Zeitverlauf

Durch die oben genannten Fakten konnte
gezeigt werden, dass diese Behandlungs-
strategie bei weitem nicht risikolos ist.
Um das Risiko liberschaubar zu halten,
muss man die Selektionskriterien verbes-
sernund insbesondere das Risiko eines Un-
dersamplings reduzieren. Das mpMRT der
Prostata spielt eine immer wichtigere Rol-
le in der AS. Der regelmaBige Einsatz von
mpMRT mit nachfolgender Fusionsbiopsie
istzum Standard in zeitgemaBen AS-Proto-
kollen geworden, da v.a. ein Understaging
und Undergrading vermindert wird [6, 12,
14]. Die Arbeitsgruppe von Ahdoot et al.
beschéftigte sich mit 404 Patienten und
untersuchte, welche Biopsiemethode am
besten das Prostatakarzinom detektieren
kann. Die gezielte, MRT-gestiitzte Biop-
sie zeigte eine deutlich bessere Detektion
des klinisch signifikanten Karzinoms als
eine alleinige systematische Biopsie. Die
MRT-Fusionsbiopsie zeigte von allen un-
tersuchten Methoden die beste Detekti-
onsrate [1]. In einer Bundesweiten Umfra-
ge durch das deutsche Prostatakarzinom
Konsortium zeigen Saar et al., dass die
MRT-gestiitzte Biopsie zur Diagnosestel-
lung weitgehend akzeptiert ist. Zirka 90 %
bzw. 61% der teilnehmenden deutschen
Urologen nutzten das mpMRT nach ne-
gativer systematischer Biopsie bzw. in AS
[17]. Nach aktuellem Wissensstand exis-
tiert keine Evidenz fiir den Einfluss des



M Verzogerte RP nach AS

45%*

29%

20%*

12%

Gesamter Anteil >pT3

30%*

Gleason Score >7b

M Vergleichsgruppe
19%
15%
13%
7%*
Positiver N+

Resektionsrand

Abb. 1 A Ungiinstige PathologieinverzdgerterradikalerProstatektomie (RP)nach Active Surveillance
(AS; n=33) und Vergleichsgruppe mit direkter RP nach Diagnosestellung (n =62; Asterisk Statistik

signifikant)

MRT auf die Mortalitdt oder Morbiditat
des Prostatakarzinoms.

Als Limitation dieser Arbeit ist die
begrenzte Beobachtungszeit anzufiihren,
wodurch keine Aussage zum Gesamtiiber-
leben getdtigt werden kann. Um einen
mdoglichen  Zusammenhang zwischen
einer schlechten Adhdrenz zum AS-Pro-
tokoll und einem dadurch resultierenden
schlechteren onkologischen Outcome zu
untersuchen, bedarf es weiterer Studien.

Schlussfolgerung

Die onkologische Sicherheit der AS ist im
klinischen Alltag unter Anwendung der
bisherigen ~ BeobachtungsmalBnahmen
noch unzureichend. Dadurch werden im-
mer weniger Patienten mit AS behandelt
und dieses Therapiekonzept nur einem
sehr kleinen, selektionierten Kreis von Pa-
tienten angeboten. Dieser kleinere Kreis
wird sich aber besser auf die onkologi-
sche Sicherheit des Konzeptes verlassen
konnen.

Fazit fiir die Praxis

— Die Active Surveillance (AS) ist eine Thera-
pieoption bei Patienten mit lokal begrenz-
tem Niedrig-Risiko-Prostatakarzinom, v.a.
wenn der Patient die Nebenwirkungen ei-
ner sofortigen kurativen Therapie hinaus-
zégern mochte.

-~ Ein histopathologischer Tumorprogress
durch Therapieverzégerung kann auftre-
ten. Diese Gefahr darf im Rahmen der
Uberwachung nicht unterschitzt werden

und sollte ausfiihrlich mit dem Patienten
besprochen werden.

= Griinde hierfiir sind v.a. in einer mangeln-
den Adhérenz der Patienten sowie einem
Undergrading und Understaging und da-
mit einhergehender schlechter Patienten-
selektion zu sehen.

- Die sorgféltige Auswahl hochmotivierter
und adhdrenter Patienten, das Fiihren von
AS-Tagebiichern, der regelhaft Einsatz der
multiparametrischen MRT (mpMRT) und
der MRT-Fusionsbiopsie sowie in Zukunft
moglicherweise erganzenden moleku-
laren Tests konnen in Zukunft zu einer
groBeren Sicherheit der AS beitragen.
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Deferred prostatectomy after active surveillance—results from a single
center

Background: Follow-up during Active Surveillance (AS) may result in psychological
burden and discomfort due to the constant clinical monitoring. Therefore, successful
implementation of AS is to some extent a challenge for the patient and the caregiver.
Materials and Methods: In this monocentric study, we analyzed the reasons for
termination of AS and the rate of the postoperative adverse pathology (AP) in patients
who underwent deferred radical prostatectomy (RP) after AS. These results were
compared with AS candidates who underwent immediate RP. P-values were calculated
with the X2 test.

Results: After 21 months of follow-up during AS, a deferred RP was performed in

74 patients. On the other hand, 214 patients underwent immediate RP. AP (Gleason
score >7b, >pT3a, R1 and N+) was common in the AS group and this was statistically
significant (45% vs. 29%, P-value <0.001).

Conclusion: These findings reflect many deficits in the current AS protocols. Using the
available tools to apply AS in the routine clinical practice setting may be not adequate
to afford oncological safety. This requires the development of new diagnostic tools like
new imaging techniques and innovative biomarkers that provide the clinician with
more accurate data about disease progression and subsequent help to achieve better
outcomes in active surveillance candidates.
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Low-risk prostate cancer - Deferred prostatectomy - Adverse pathology - Upgrading - Upstaging
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