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Deutlich verkiirzte Uber-
lebenszeit von Patienten
mit Prostatakarzinom
beim Auftreten von
Knochenmetastasen

Welcher Mann wiirde bei der Diagnose Prostatakrebs nicht in
Angst und Schrecken geraten? Ob ein Panikausbruch gerecht-
fertigt ist, hangt jedoch vom Stadium der Erkrankung ab. Wenn
bereits Knochenmetastasen auftreten, ist die Lebenserwartung
gering. Tumore in der Prostata streuen besonders oft in die
Knochen. Metastasen in anderen Korperregionen lassen die
Lebensspanne der Patienten ebenfalls weiter schrumpfen.

>> Das Prostatakarzinom muss nicht so bedrohlich sein wie die Diagnose
zundchst nahe legt. Vielmehr konnen die Patienten heute gut therapiert
und zum grolRen Teil auch geheilt werden. Haufig wachst der Tumor so
langsam, dass gar nicht therapiert werden muss oder miisste, so dass eine
Strategie des ,watchful waiting” oder ,active surveillance”, d.h. einem
Abwarten und Beobachten, der Pharmakotherapie iiberlegen sein kann.
~Active surveillance” bedeutet, dass man den Patienten engmaschig un-
tersucht und unter genauer Uberwachung einschlieBlich Kontrollbiopsie
behdlt. Die rechtzeitige kurative Behandlung kann damit bis zu einem
Zeitpunkt aufgeschoben werden, an dem sich mdglicherweise die Tumor-
biologie oder der Wunsch des Patienten dndert. Von einem ,watchful
waiting” spricht man, wenn keine kurative Behandlung erfolgt, weil der
Patient wahrscheinlich nur noch eine 10-jahrige Lebenswahrscheinlich-
keit hat - unabhédngig vom Prostatakarzinom.! Eine groRe retrospektive
Registerstudie aus den USA zeigt, dass bei 60- bis 80-jahrigen Mannern
zwolf Jahre nach der Diagnose Prostatakrebs, begrenzt auf die Driise
(TumorgroBe nach der TNM-Klassifikation bei T1-2), die Prostatakarzi-
nom-spezifische Letalitat mit Operation nur etwas niedriger war (1,9%)
als bei zundchst geplantem Abwarten (2,5%).2 Auch ist bei Prostatakar-
zinomen in diesen frithen Stadien die primare Androgen-Entzugstherapie
(ADT = Androgen Deprivation Therapy) mit einer schlechteren Prognose
assoziiert, als wenn man einfach nur abwartet und beobachtet.3 Laut
aktuellen Therapieleitlinien ist die radikale Prostatektomie beim lokal
fortgeschrittenen Prostatakarzinom eine primdre Therapieoption. Alter-
nativ kann eine Strahlentherapie kombiniert mit einer hormonablativen
Therapie durchgefiihrt werdené4. Tritt ein Rezidiv ohne Metastasen auf,
besteht immer noch die Option einer kurativen Therapie5.6.7,

Palliativtherapie beim kastrationsresistenten oder
bereits metastasierten Prostatakarzinom

Treten Metastasen auf, kann der Patient nicht mehr geheilt werden.
Die Therapie erfolgt nur noch in der Absicht, die Symptome zu lindern
und die Uberlebenszeit zu verldngern. Am hiufigsten streut das Prosta-
takarzinom in die Knochen, aber auch andere Organe kdnnen betroffen
sein. Die ADT ist im metastasierten Stadium fester Therapiebestandteil
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Zusammenfassung

Obwohl Prostatakrebs heute insgesamt gut therapierbar ist, nimmt die
Lebenserwartung drastisch ab, sobald Metastasen auftreten. Die vorliegende
Studie untersucht die Lebenserwartung von Prostatakarzinom-Patienten mit
und ohne Metastasen. Jiingeres Alter, die Behandlung in einer urologischen
Facharztpraxis sowie die Therapie mit Bisphosphonaten wirken sich positiv
auf die Uberlebenszeit der Patienten mit Metastasen aus. Weitere Metastasen
verkiirzen die Lebenserwartung. Bisphosphonate konnen keine Metastasen
verhindern und werden im Versorgungsalltag nur selten vor dem Stadium IV
angewendet. Unabh@ngig vom Metastasierungsstatus ist die Hormonentzugs-
therapie die dominante Therapie im Versorgungsalltag, was im Grunde auch
den Leitlinien entspricht.

Schliisselworter

Prostatakrebs, Knochenmetastasen, Bisphosphonate, Lebenserwartung

und gilt beim hormonsensitiven Prostatakarzinom als Goldstandard.8:9
Wird der Tumor resistent gegen die Hormonentzugstherapie, d.h. er kann
auch unabhdngig von der Anwesenheit der Androgene wachsen, spricht
man vom Kastrationsresistenten Prostatakarzinom (CRPC = Castration
Resistent Prostate Cancer). Nach den aktuellen Therapieleitlinien um-
fasst die Erstlinientherapie die intravendse Gabe des Zytostatikums
Docetaxel; als Zweitlinientherapeutika stehen aktuell noch Abirateron-
Acetat und Cabazitaxel zur Verfiigung. Auch beim CRPC erfolgt die Be-
handlung nur noch palliativ. Der Patient kann nicht mehr geheilt wer-
den, aber die Therapie verlingert das progressionsfreie Uberleben sowie
das Gesamtiiberleben. Demgegeniiber steht jedoch der potenzielle Ver-
lust an Lebensqualitdt aufgrund der Nebenwirkungen, weshalb auch nur
symptomatische Patienten behandelt werden sollen10,11,12,13,

Knochenmetastasen lassen Lebenserwartung
stark sinken

Wahrend die Prognose der Patienten mit einem lokalen Prostatakarzi-
nom relativ gut ist, fallt die Lebenserwartung mit dem Auftreten von Me-
tastasen ab. Ebenso stellt sich die Prognose beim kastrationsresistenten
Prostatakarzinom eher schlecht dar, wobei neue Medikamente langfristig
vielleicht zu einer verbesserten Therapiesituation fiihren kdnnten. Ne-
ben den oben erwdhnten Substanzen Abirateron-Acetat und Cabazitaxel
werden noch weitere Neueinfiihrungen das Therapiespektrum der Urolo-
gen/Onkologen erweitern14. Man kann heute davon ausgehen, dass bei
90% der Patienten mit CRPC Knochenmetastasen auftretenl5. Wenn sich
diese Komplikation verhindert lieRe, wire die Uberlebenszeit beim CRPC
vielleicht langer. Treten Knochenmetastasen erst einmal auf, lassen sie
sich nicht wieder eliminieren. Die aktuelle Therapie zielt vielmehr auf
die Prdvention von skeletalen Komplikationen bei Knochenmetastasen
ab. Beim CRPC ist das Bisphosphonat Zoledronsdure oder der monoklo-
nale Antikorper Denosumab unter Aufklarung von Nutzen und Schaden
vorgesehen16.17, Bisphosphonate wirken dem tumorbedingten Knochen-
abbau entgegen, indem sie den Stoffwechsel der Osteoklasten hemmen.
Osteoklasten sind die Gegenspieler der Osteoblasten im Knochen und
bewirken die katabolen Effekte im Knochenumbau. Denosumab ist ein
monoklonaler Antikorper, der das Heranreifen von Osteoklasten verhin-
dert und damit den Knochenabbau hemmt. Laut Leitlinien kénnen beim
metastasierten Prostatakarzinom alle Bisphosphonate mit der entspre-
chenden Zulassung sowie Denosumab zur Verhinderung skeletaler Kom-
plikation eingesetzt werden?6.

Mit Hilfe einer retrospektiven Datenbankanalyse wurde untersucht
wie groR die Unterschiede in den Uberlebenszeiten zwischen Prosta-
takarzinom-Patienten mit und ohne Knochenmetastasen sind. Es zeigt
sich, dass die Metastasierung mit einer starken Reduktion des Gesamt-
tiberlebens einhergeht, was letztendlich wenig iiberraschend ist. Des
Weiteren lieRen sich jedoch auch Faktoren identifizieren, die mit der
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Uberlebenszeit der Patienten mit Knochenmetastasen positiv korreliert
sind, z.B. die Behandlung mit Bisphosphonaten. Als negativ korrelierter
Faktor fiel das Auftreten von weiteren Metastasen ins Gewicht.

Eine zusatzliche Datenbankanalyse gab Aufschluss, wie viele Patienten
mit CRCP tatsdchlich Knochenmetastasen haben und wie groR der Anteil
anderer Metastasierungsorte ist. Die oben genannten 90% als Anteil
der CRCP-Patienten mit Knochenmetastasen konnten bestdtigt werden.
AuRerdem wurde nach den Therapiemodalitdten in Abhéngigkeit vom
Metastasen-Status geschaut.

Retrospektive Untersuchung auf Basis zweier verschiedener Daten-
banken

Die Datenbanken Disease Analyzer und Oncology Analyzer von IMS
Health bilden die Basis der hier vorgestellten Ergebnisse. Die im Disease
Analyzer enthaltenen Daten werden {iber standardisierte Schnittstellen
direkt aus dem Praxiscomputer generiert und liefern die tatsdchlichen
Therapie- und Krankheitsverldufe aus dem Praxis-Alltag. Patienten und
Praxen lassen sich sowohl im Quer- als auch im Langsschnitt analysie-
ren. Longitudinalanalysen dokumentieren Patientenkarrieren, die - in
Deutschland - zum Teil bis 1992 zuriickreichen. Insgesamt enthdlt die
deutsche Datenbank Informationen von derzeit mehr als 3.000 Praxen
mit zusammen 20 Millionen Patienten. Die Datenbank enthdlt nur ano-
nymisierte Daten entsprechend den Datenschutzrichtlinien. Die Repra-
sentativitat der Stichprobe wurde bereits mit Studien belegt8:19. Die
Datenbank Oncology Analyzer ist eine separate Datenbank, basierend
auf einem Panel von ausschlieRlich Onkologen und onkologisch tatigen
Fachdrzten wie z.B. Urologen. Das Panel besteht fiir Deutschland aus
insgesamt 160 Arzten aus den Sektoren stationdr und ambulant. Die
Daten werden mittels eines internetbasierten Fragebogens anonymisiert
erfasst. Die Datenerhebung erfolgt quartalsweise, wobei jeder Patient
nur einmal mit seiner ganzen Historie seit Diagnose erfasst wird, so dass
eine retrospektiv longitudinale Abbildung der Patientendaten besteht.

Um die Lebenserwartung von Prostatakarzinom-Patienten mit und
ohne Knochenmetastasen zu untersuchen, wurde die Datenbank Disease
Analyzer verwendet. Hierzu wurden alle Patienten mit der gesicherten
Diagnose Prostatakrebs (ICD 10: C61) (N=42.456 Patienten) und der
gleichzeitigen oder spdteren Diagnose Knochenmetastasen (ICD 10:
C795) (N=2.383 Patienten) im Zeittraum vom 1. Januar 2005 bis zum
31. Dezember 2010 eingeschlossen. Als Ausschlusskriterium galt das
Auftreten einer weiteren Krebsdiagnose (auRer Metastasen) vor dem In-
dexdatum. Es konnten schlieBlich die Informationen zu 1.967 Patienten
mit Knochenmetastasen ausgewertet werden.

An einer Stichprobe von 12% der Patienten wurde festgestellt, dass
deren Tod im Durchschnitt 90 Tage nach dem letzten Besuch in der Pra-
xis dokumentiert wurde. Der Zeitpunkt des Todes bei anderen Patienten
ist nicht bekannt. Der Todestag des Patienten ohne Dokumentation des
Todes wurde definiert als der Tag, der drei Monate nach dem letzten
Besuch erfolgte, wenn der Patient nach dem letzten Besuch mindestens
sechs Monate nicht in der Praxis erschien.

Fiir die Analyse des Metastasierungsstatus bei CRPC-Patienten sowie
der Therapiemodalitdten der Prostatakarzinom-Patienten mit und ohne
Knochenmetastasen wurde die Datenbank Oncology Analyzer herangezo-
gen. Von 4.968 erfassten Patienten mit Prostatakarzinom im Zeitraum
vom 1. Januar 2007 bis zum 1. Januar 2012 waren 2.909 ohne Metasta-
sen und 2.069 mit Metastasen dokumentiert. 671 der 4.968 Patienten
galten als kastrationsresistent. Das Durchschnittsalter aller Patienten
lag bei 70,7 Jahren und unterschied sich damit nur unwesentlich vom

Basischarakteristika der Studienpatienten aus dem
Disease Analyzer

Variable Wert
N 1.967
Alter (Jahre) 71,6 (8,3)
Privat versichert (%) 8,4
Westdeutschland (%) 79,2
GemeindegroRe >100.000 Einwohner (%) 35,4
Behandlung beim Urologen (%) 68,3
Diagnostizierte Koerkrankungend (%):

Depression (ICD 10: F32,33] (%) 26,0
Diabetes (ICD 10: E10-14] (%) 35,4
Myokardinfarkt [ICD: 121-23, 1252] (%) 12,3

Schlaganfall [ICD: 163,64] (%) 8,2

Niereninsuffizienz [ICD: N18,19] (%) 18,3
Herzinsuffizienz [ICD: I50] (%) 27,7
Ischdmische Herzkrankheit [ICD: 124,25] (%) 38,1
Hypertonie [ICD: 110] (%) 66,7

Tab. 1: Basischarakteristika der Studienpatienten aus dem Disease Analyzer.
Legende: a Diagnose (auch Wiederholungsdiagnose) innerhalb eines Jahres vor
dem Indexdatum.

Basischarakteristika der Studienpatienten aus dem

Oncology Analyzer
Variable Wert
N 4.968
Alter (Jahre) 70,7 (8,1)
Privat versichert (%) 3,5
Diagnostizierte Koerkrankungend (%):
keine (%) 43,0
Diabetes (%) 15,4
Cardiovaskuldre Erkrankungen (%) 28,8
Niereninsuffizienz (%) 5,5
COPD (%) 3,9
Andere Erkrankungen (%) 13,4
Nicht angegeben 4,7
Hypertonie [ICD: 110] (%) 66,7

Tab. 2: Basischarakteristika der Studienpatienten aus dem Oncology Analyzer.
Legende: a Diagnose (auch Wiederholungsdiagnose) innerhalb eines Jahres vor
dem Indexdatum.

Alter der Patientenpopulation aus der Datenbank Disease Analyzer. Bei
iiber der Halfte der Patienten bestanden Co-Morbiditdten (Tab. 2).

GroRer Unterschied in der 5-Jahres-Uberlebensrate bei Patienten
mit und ohne Knochenmetastasen

Nach fiinf Jahren seit der Diagnosestellung leben noch 48% der
Prostatakarzinom-Patienten ohne Knochenmetastasen, aber nur noch
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16,3% mit Knochenmetastasen (vgl. Abb. 1). Daraus ergibt sich tber
beide Gruppen eine durchschnittliche absolute Uberlebensrate von
32,2%. Verglichen mit der verdffentlichten absoluten 5-Jahres-Uber-
lebensrate (2007-2008) vom Robert Koch-Institut (RKI) ist die Rate
sehr gering: Durchschnittlich leben nach diesen Daten noch 77% der
Prostatakarzinom-Patienten20.

Es wurden die absoluten Uberlebensraten abgebildet, die den Anteil
der Patienten darstellen, die zu einem bestimmten Zeitpunkt nach ihrer
Diagnose noch leben - unabhdngig von potentiellen anderen Todesursa-
chen. Die absolute Uberlebensrate ist abzugrenzen vom relativen Uber-
leben: Hier wird die Tatsache beriicksichtigt, dass nur ein Teil der Morta-
litdt unter Krebspatienten auf Krebs zuriickzufiihren ist, da eine gewisse
Sterblichkeit unter Personen gleichen Alters und Geschlechts auch ohne
Krebs, d.h. aufgrund anderer Grunderkrankungen zu erwarten ist. Relative
Uberlebensraten bilden die krebsbedingte Mortalitit ab, indem der Quoti-
ent aus dem absoluten Uberleben der Krebspatienten und dem erwarteten
Uberleben in der allgemeinen Bevélkerung berechnet wird. Die relative
Uberlebensrate wurde nicht berechnet, da keine der Co-Diagnosen in der
vorliegenden Analyse einen signifikanten Einfluss auf die Uberlebenszeit
dieser Patienten hatte. Eine Limitation der Analyse besteht allerdings
darin, dass die meisten der Prostatakarzinom-Patienten in urologischen
Praxen behandelt wurden. Urologen dokumentieren nicht oder nur sel-
ten die nicht-urologischen Co-Diagnosen wie z.B. Herzinsuffizienz, COPD,
Niereninsuffizienz oder koronare Herzkrankheit. Dadurch, dass Urologen
diese Krankheiten nicht dokumentieren, ist die statistische Aussagekraft
fiir die genaue Vorhersage des Einflusses dieser Diagnosen auf das Uber-
leben der Krebspatienten nicht ausreichend gegeben.

Der groRe Unterschied zwischen den Mortalitdtsraten kann auch ei-
nen anderen Grund haben: Es ist schwierig, das Ereignis Tod aus der
Datenbank Disease Analyzer zu bestimmen, da nur fiir 12% der Stichpro-
be eine entsprechende Dokumentation vorlag. Da kein Einfluss der Co-
Morbiditdt festgestellt wurde, wurden dieselben Annahmen hinsichtlich
des Todesereignisses der restlichen 88% der Patienten getroffen. Da das
Lebensende aber unabhédngig von dokumentierten Co-Morbiditdten ein-
treffen oder der Patient aus anderen Griinden einfach nicht mehr in der
Praxis erscheinen kann, ist dieses Vorgehen fehleranfallig.

Jiingeres Alter, Behandlung beim Spezialisten und Gabe von Bis-
phosphonaten begiinstigen Uberleben mit Knochenmetastasen

Ein wesentlicher Faktor, welcher die Uberlebenszeit von Patienten
mit Knochenmetastasen signifikant begiinstigt, ist ein Alter <60 Jahren
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Abb. 1: Absolute Uberlebensrate von Prostatakarzinom-Patienten mit und ohne
Knochenmetastasen.

(Hazard Ratio 0,66; p = 0,005, vgl. Tab. 3). Dies ldsst sich darauf zu-
riickfiihren, dass jiingere Patienten intensiver zu therapieren sind, da ihr
Allgemeinzustand insgesamt noch besser ist.

AuRerdem wirkt sich die Behandlung in einer urologischen Praxis
im Vergleich zur hausarztlichen Behandlung positiv auf die 5-Jahres-
Uberlebensrate aus (Hazard Ratio 0,73; p = 0,001). Dieser Zusammen-
hang lasst sich eventuell damit erkldren, dass Urologen hdufiger Pro-
statakarzinom-Patienten sehen und aufgrund der haufig vorhandenen
Zusatzqualifikation zur medikamentdsen Tumortherapie dezidierter und
vielleicht auch friiher therapieren. Der Einsatz von Bisphosphonaten kor-
reliert besonders positiv (Hazard Ratio 0,55; p < 0,001) mit der Uberle-
benszeit der Patienten.

Chemotherapie und Bisphosphonate erst in Stadium IV - Nutzen fiir
einen fritheren Einsatz fraglich

Mit Hilfe der Datenbank Oncology Analyzer wurde untersucht, welche
Therapien Prostatakarzinom-Patienten mit und ohne Metastasen erhal-
ten. Die Behandlung von Patienten ohne Metastasen wird hauptsachlich
zundchst als Einzelmalnahme durchgefiihrt: Der Tumor wird bestrahlt,
operiert oder es wird, wie in den meisten Féllen, eine ADT durchgefiihrt
(Tab. 4). Wenn Metastasen auftreten, wird neben der Hormon- auch eine
Chemotherapie durchgefiihrt - sequenziell als Monotherapie oder kom-
biniert.

Differenziert nach den einzelnen Stadien der TNM-Klassifikation er-
gibt sich kein anderes Bild: In Stadium I wird hauptsdchlich hormonell
behandelt (51,8%) oder operiert (16,6%). In Stadium II wird in 41,4%
der Falle operiert und in 34,7% eine ADT durchgefiihrt. Bei 12% der Pa-
tienten wartet man erst einmal ab (Oncology Analyzer, Ergebnisse nicht
tabellarisch ausgewiesen). Eine Resektion des Tumors geht mit Risiken
und Nebenwirkungen einher wie nicht vollstdndiges Herausschneiden
des Tumors und spdtere Harninkontinenz sowie Potenzverlust. Im Ver-
sorgungsalltag scheinen sich manche Patienten im Stadium I deswegen
lieber fiir eine Pharmakotherapie zu entscheiden, anstatt sich operieren
zu lassen, obwohl dies nicht den Leitlinien entspricht. In Stadium III
iberwiegt die ADT mit 64,5% gefolgt von einer Operation (20,6%) und
der Strahlentherapie (6,2%). Im metastasierten Stadium, also Stadium
1V, iiberwiegt mit 54,6% die ADT; 20,2% der Patienten erhalten eine

Mit der Uberlebenszeit von Patienten mit Prosta-
takrebs/Knochenmetastasen assoziierte Faktoren

Hazard Ratio@

Variable (95%C) p-Wert
Behandlung in der urolog. Praxisb 0,73 (0,64-0,83) | <0,001
Alter <60¢ 0,66 (0,49-0,88) 0,005
Alter 61-70c 0,83 (0,74-0,93) | 0,002
Lebermetastasen 1,56 (1,14-2,11) | 0,005
Lungenmetastasen 1,40 (1,00-1,95) | 0,050
Gehirnmetastasen 1,88 (1,00-3,54) | 0,049
Lymphknotenmetastasen 1,22 (1,02-1,47) | 0,034
Therapie mit Krebsrel. Bisphosphon. 0,55 (0,48-0,63) | <0,001

Tab. 3: Faktoren, die mit der Uberlebenszeit von Patienten mit Prostatakrebs
mit Knochenmetastasen assoziiert werden: Cox Regressionsmodel. Legemde: a =
Uberlebenszeit adjustiert fiir Alter, Geschlecht, Region (West/Ostdeutschland),
GemeindegroRe, behandelnde Praxis (Urologe/Hausarzt), Versicherungsstatus

b = versus Hausarzt, c = Referenzgruppe ist Alter >70, d = Referenzgruppe sind
Patienten ohne weitere Metastasen (excl. Knochenmetastasen).
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Therapie der Prostatakarzinom-Patienten mit und
ohne Metastasen . oder nur LK-Befall
0 0
) Keine Meta- | Mit Meta- 10% 8%

Variable

stasen stasen
Prostatakrebs-Patienten gesamt 2.909 2.059
Davon erhalten in %
Keine Therapie 8,7 1,0 24%

q | nur Knochen-
Operation 32,0 2,6 o
Hormontherapie 46,3 51,6
Radiotherapie 6,5 1,9
Operation+Hormontherapie 1,7 0,3
Hormon+Radiotherapie 3,5 2,6
Chemotherapie 0,5 20,2
Chemo+Hormontherapie 0,5 16,7
Chemo+Radiotherapie 0,3 0,7 Ll
Supportive 0,1 2,4 Abb. 2: Metastasierungsstatus bei CRCP-Patienten. CRCP-Patienten (N=671)

und die prozentuale Verteilung in Bezug auf keine Knochenmetastasen (KM)
Tab. 4: Therapie der Prostatakarzinom-Patienten mit und ohne Metastasen. oder nur Lymphknoten (LK-) Befall, nur KM, KM und andere Metastasen.
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Einsatz von Bisphosphonaten bei Prostata-
karzinom-Patienten unterteilt nach Stadien
Gabe von Bis-

phosphonaten
(%) (M0O5B4)

Sta- Patienten mit
dien

Gabe von Bisphos-
Prostatakarzinom | phonaten (M05B4)

I 139 0 0

II 955 6 0,6
111 631 8 1,3
v 952 520 54,6

Tab. 5: Therapie der Prostatakarzinom-Patienten mit und ohne Metastasen. Basis-
population: Patienten mit bekanntem Stadium (N=1.725).

Chemotherapie und 16,7% eine Kombination aus Chemo- und Hormon-
therapie (vgl. Tabelle 4, Patienten mit Metastasen).

Es stellt sich die Frage, ob ein friiherer Einsatz - z.B. im Stadium
IIIb/c - schon die Anwendung einer Chemotherapie rechtfertigt. Nach
den Leitlinien ist eine Chemotherapie mit Docetaxel erst im metasta-
sierten Stadium oder beim CRCP anzuwenden. Die neuen Substanzen
wie Abirateron-Acetat oder Cabazitaxel diirffen laut Zulassung sogar
erst als Zweitlinienbehandlung nach der Docetaxel-Therapie zum Ein-
satz kommen. Da das Gesamtiiberleben jedoch stark zuriickgeht, sobald
Metastasen aufgetreten sind, wére es wiinschenswert, Metastasen zu
verhindern. Die Ergebnisse, die auf dem Kongress der European Society
of Medical Oncology (ESMO) 2012 in Wien vorgestellt wurden, zeigten
jedoch keinen Uberlebensvorteil bei Patienten, die schon vor Auftre-
ten von Metastasen mit einer Chemotherapie behandelt wurden. Anders
verhielt es sich beim Einsatz von Abirateron-Acetat vor der Chemothe-
rapie mit Docetaxel: Hierdurch konnten Metastasen bei CRCP-Patienten
verhindert werden und das Gesamtiiberleben wurde positiv beeinflusst.
Dies ist eine gute Nachricht fiir CRCP-Patienten, von denen 82% unter
Knochenmetastasen und 10% unter anderen Metastasen (aulRer Kno-
chenmetastasen) leiden (vgl. Abb. 2).

Dass weitere Metastasen neben den Knochenmetastasen das Gesamt-
leben reduzieren, geht aus Tabelle 3 hervor, wobei der Einfluss zwar
signifikant, aber nicht sehr stark ausgepragt ist. Allgemein kann man
sagen, dass Metastasen insgesamt die Prognose deutlich verschlechtern.
Von den Faktoren, die sich beeinflussen lassen, konnen nach dieser
Analyse nur die Wahl eines Spezialisten und die Einnahme von Bisphos-
phonaten das Leben der Patienten mit metastasiertem Prostatakarzinom
verldngern. Auch andere Studien zeigten, dass Bisphosphonate das Ge-
samtiiberleben positiv beeinflussen oder beeinflussen konnten21,22,23,
Die Frage, ob Bisphosphonate Metastasen verhindern konnen, wird in
der Literatur kontrovers diskutiert24.23,25, Die antiproliferative Wirkung
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Distinctly reduced survival time of

patients with prostata carcinoma in

conjunction with the occurrence of
bone metastases

Although prostate cancer is generally treatable today, life expectancy
drops dramatically once metastases occur. The present study examined
the life expectancy of prostate cancer patients with and without
metastases. A younger age, treatment in a urological practice, and
therapy with bisphosphonates have a positive effect on the survival
of patients with metastatic disease. Additional metastases further
shorten life expectancy. Bisphosphonates cannot prevent metastases
and are rarely administered before stage IV. In line with guidelines,
hormone deprivation therapy is the dominant therapy regardless of
the metastatic status.

Keywords

Prostate cancer, bone metastases, bisphosphonates, life expectancy

konnte meist nur in vitro gezeigt werden26.27.28,29 wihrend der Patien-
tennutzen hinsichtlich eines tatsdchlichen Anti-Tumor-Effekts und der
Verhinderung von Metastasenbildung fraglich bleiben. Im Versorgungs-
alltag scheinen die Bisphosphonate aktuell jedenfalls nur im metasta-
sierten (Stadium IV) Zustand gegeben zu werden (vgl. Tab. 5).

Zusammenfassend ist zu sagen, dass ein Prostatakarzinom heute gut
zu therapieren und auch heilbar ist, so lange es lokal begrenzt ist. In
fortgeschrittenen Stadien steigt die Mortalitdtsrate und beim metasta-
sierten sowie kastrationsresistenten Prostatakarzinom kann aktuell nur
noch palliativ behandelt werden. Die Lebenserwartung geht mit dem
Auftreten von Metastasen drastisch nach unten. Therapien, die die Me-
tastasenbildung unterbinden oder hinauszdgern, waren wiinschenswert.
Aktuell verbessert sich v.a. die Situation der CRPC-Patienten, fiir die sich
neue Hormon-Antagonisten wie Abirateron-Acetat anbieten. <<
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