Prostatakarzinom

Die Prostata: (Vorsteherdrüse)

Produziert ein dünnflüssiges, trübes Sekret welches verschiedene Enzyme und Hormone enthält.

Größe: ca. 4 cm im Durchmesser, Form: oval (wie Kastanie)

Lage: hinter der Symphyse (Schambein) ,unter der Harnblase, vor dem Rektum (von wo aus sie getastet werden kann).

Inzidenz: 45 pro 100000 Männer und Jahr

Das Prostata-CA ist ein typischer Alterskrebs und kommt vor dem 50 Lebensjahr nur selten vor. Mit 70 Jahren haben fast 50 % der Männer und mit 80 Jahren praktisch jeder ein – wenn auch oft okkultes (nicht in Erscheinung tretendes) Prostatakarzinom.

Im Rahmen der Vorsorgeuntersuchungen kann es durch rektale Palpation getastet werden

Allgemeines: Das Prostata-CA ist die zweithäufigste Krebserkrankung bei Männern in Deutschland 

Ursache für 13,5 % aller bösartigen Erkrankungen.

Klinik:

Frühsymtome sind untypisch, das Prostata-CA entsteht im Harnröhrenfernen Teil der Prostata.

Symptome sind Zeichen der fortgeschrittenen Erkrankung: Harndrang, Pollakisurie, v.a. nachts, unvollständige Harnblasenentleerung mit Nachträufeln, als Inkontinenz, schwacher Harnstrahl, Blut im Urin, Harnverhalt.

Zeichen der eher fortgeschrittenen, metastasierten Erkrankung sind Knochenschmerzen (Hinweis auf Knochenmetastasen), Gewichtsverlust, Skrotal- und Beinödeme.

Pathohistologie:

Das gewöhnliche Karzinom ist in über 95% der Fälle das azinäre Adenokarzinom, Entstehung meist im Hinterlappen, >80% multifokal.

Metastasierung: über Prostata hinaus in Samenblasen, periproktatische LK`s, 
Wann welche Therapie?

Die Entscheidung über die geplante Therapie ist einerseits von der TNM –Klassifikation abhängig, aber auch von Faktoren wie der Komorbidität und das Alter des Patienten.

	Stadium
	Therapie

	T1-2b N0 M0
	OP / RT

	T3 N0 M0
	RT + endokrine Th.

	T1-4 N+M+
	Primär endokrine Th.


Therapie

1) Operative Therapie

Die radikale Prostatavesikulektomie ist das operative Standardverfahren zur Behandlung des Adenokarzinoms der Prostata. Bei diesem Verfahren entfernt man chirurgisch die gesamte Prostata+ die Samenblasen.

Sie ist indiziert, wenn die Lebenserwartung des Patienten mehr als zehn Jahr beträgt. Indikation: T1-2b N0 M0
2) Strahlentherapie

· nur perkutane RT 

· kombinierte Strahlentherapie : AL+ perkutane RT

· Applikation von Seeds (mit oder ohne nachfolgende RT)

Die Strahlentherapie ist in den Stadien I und II (T1-2) als Alternative zur radikalen Prostatektomie anzusehen. Sie kommt vorwiegend bei Patienten zum Einsatz, die älter als 70 Jahre sind, einer Operation ablehnend gegenüber stehen oder bei denen eine Inoperabilität aus internistischen oder anästhesiologischen Gründen besteht.

Im Stadium T3 stellt die Operation meist eine unzureichende Behandlung dar; die komplette Resektion des Tumors ist hier oft nicht möglich, so sollte in allen T3-Stadien eine Strahlentherapie erfolgen, die eine größere kurative Chance bietet.

Die Möglichkeiten der Strahlentherapie des Prostatakarzinoms sind seit Einführen der dreidimensionalen Bestrahlungsplanungen und der konformalen Bestrahlungstechniken erheblich verbessert worden, da hierdurch eine bessere Schonung der Risikoorgane Rektum, Blase, Harnröhre möglich ist. Die Fünfjahres-Ergebnisse entsprechen denen der radikalen Prostatektomie, Zehnjahres-Ergebnisse liegen nicht vor. 

Akute Nebenwirkungen in milder Form wie entzündliche Reaktionen des Rektums und der Harnblase treten bei 40 – 60 % der Patienten auf und sind in der Regel komplett reversibel. 

Die Rate schwerer Spätnebenwirkungen beträgt nur 1 – 3 %. Die Kombination aus Brachytherapie und perkutaner Strahlentherapie für fortgeschrittene Stadien sowie die Therapie mit Jod- bzw. Palladium-Seeds für Frühstadien sind derzeit als weitere Therapieverfahren in der Diskussion. Eine abschließende Bewertung dieses Therapiekonzeptes steht aber bei mangelnder Datenlage noch aus.

Konformale Bestrahlung und Ir-192 HDR-Brachytherapieboost des lokalisierten Prostatakarzinoms

Indikationen:

Adeno-CA der Prostata, Stadien T1c-T3b N0 M0

Ausschlusskriterien:

Transurethrale Prostataresektion (TUR) 6 Monate vor RT

Prostatavolumen > 60 ml

Vorbestrahlung im kleinen Becken

Chronisch entzündliche Darmerkrankungen

Prätherapeutische Diagnostik:

· Digitale Palpation

· Histologische Sicherung mit Biopsie

· Transrektaler Ultraschall (TRUS)

· PSA-Wert(prostata-spezifisches Antigen)

· CT Beccken/Abdomen

· Knochenszintigraphie (zum Nachweis von Knochenmetastasen)

· Rö-Thorax, wenn PSA> 10 ng/ml

· MRT der Prostata mit endorektaler Spule

Therapie:

1) Afterloadingbestrahlung:

Die sog. Afterloadingboostbestrahlung erfolgt in 2 Sitzungen über Hohlnadeln, die transperineal unter Ultraschallkontrolle implantiert werden. (Nach bisheriger Erfahrung werden zwischen 8-20 Nadeln verwendet) Im Vorfeld erfolgt eine Ultraschallplanung, bei der ein Koordinatensystem mit Punkten, die einen Abstand v. 5mm vertikal und horizontal zueinander haben über das Ultraschallbild projiziert  wird. 

Die Applikation und die Bestrahlung erfolgt entweder in Vollnarkose oder in epiduraler Anästhesie, der Patient wird in sog. Steinschnittlage auf dem Tisch positioniert.

!!! Die Dosis im Bereich der Urethra sollte 8,5 Gy nicht überschreiten (Gefahr späterer Strikturen, drohende Fibrosierung)

!!! Die Dosis an der Rektumvorderwand sollte 5 Gy nicht überschreiten, Gefahr der radiogenen Proktitis)

Risiken: Verletzungen v. Nervenplexus, Harnröhre, Harnblase, Entzündung der Prostata (Prostatitis), Blutungen, Darmperforation

Spätkomplikationen: Fibrosierung, Fistelung, Zystitis, radiogene Proktitis, Potentzverlust

2)  Perkutane, Bestrahlung

Die perkutane RT wird  3D-geplante (konformal) durchgeführt.

Sie beginnt ca. 1-2 Wochen nach Durchführung der 2. Afterloadingbestrahlung.

Bestrahlungsfelder: meist 4 isozentrische Stehfelder (Modifikation bei z.B. Hüft-TEP`s)

( 16 MEV Photonen

Zielvolumen: CTV Prostata plus Samenblasen, PTV : CTV plus Sicherheitsabstände v. 1,5 cm in alle Richtungen.

Wegen anatomischer Verschieblichkeit der Prostata (Blasenfüllstand, Rektumfüllstand, Atmung)

· Sicherheitsabstand zum Rektum 1 cm

Gesamtdosis (perkutan): 50,4 Gy , Einzeldosis: 1,8 Gy , 5 Fraktionen / Woche + Boost

Auf diese Weise ist es möglich eine effektive biologische Gesamtdosis von 75-90 Gy zu erreichen

Gesamtbehandlungszeit bei AL+ konformale RT: 8 ½ - 9 Wochen

!!! Eine radikale Prostatektomie ist nach Durchführung der kombinierten HDR-Brachytherapie und der perkutanen RT nicht mehr möglich!!!

Applikation von Seeds

Diese Form der Brachytherapie gehört zu einer der ältesten strahlentherapeutischen Methoden.

Bei dieser interstitiellen permanenten Brachytherapie wird die Prostata mit sog. Seeds gespickt; das sind kleine metallummantelte Strahlenquellen in einer Hohlnadel.

Je nach Prostatagröße werden auf diese weise bis zu 50 Seeds in das Gewebe eingebracht.

Mit dieser Methode kann man eine hohe Dosisortsleistung von bis zu 160-220 Gy erreichen.

Als Radioisotope verwendet man heute entweder Jod-125 oder Palladium-103. Wegen der niedrigen Dosisleistung von 27 bzw. 23 keV bezeichnet man diese Methode auch als Low-Dose-Rate (LDR)-Brachytherapie.
Minimal invasive Therapiealternativen f. das lokalisierte Prostatakarzinom

Kryochirurgie:

Extreme Kälteeinwirkung auf Gewebe

High-intensity Focused Ultrasound (HIFU):

Gewebezerstörung durch den Gebrauch von zytotoxischen Temperaturen höher als 100 Grad mittels fokussiertem Ultraschall

Radiofrequenz Interstitial Tumor Ablation (RITA):

Gewebezerstörung durch Einsatz von Radiofrequenzwellen

Der Einsatz dieser minimal invasiven Methoden ist in erster Linie indiziert bei Patienten, bei denen aufgrund von Komorbiditäten weder eine OP noch eine Strahlentherapie indiziert sind.

