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Leitlinien zur Diagnostik von
Prostatakarzinomen

Im Jahre 1995 erkrankten in Deutsch-
land etwa 20.000 Mdnner an einem Pro-
statakarzinom (PCA) und etwa ein Drit-
tel dieser Patienten verstarb an dem Tu-
mor. Das PCA ist damit der zweithdufig-
ste Tumor des Mannes in Deutschland.
In den USA nimmt er die erste Stelle bei
den malignen Erkrankungen ein, ist je-
doch in anderen Landern wie Japan und
China (Inzidenz 0,8/100.000) selten. Am
hochsten ist die Inzidenz bei den
schwarzen Einwohnern der USA mit ei-
ner Hiufigkeit von 437/100.000. Wie Da-
ten aus den USA zeigen, nimmt die Inzi-
denz mit dem Alter stark zu. Dort er-
krankten z.B. 17/ 100.000 bei den 50-
54jahrigen und 459/ 100.000 bei den 75-
79jahrigen.

Aufgrund verbesserter Diagnostik
und zunehmender Lebenserwartung
stieg die Zahl der neu entdeckten PCA/
Jahr in den USA zwischen 1979 und 1995
fast um das 4-fache. Einer aktuellen Zu-
sammenstellung von Dickman ist eine
in Europa und den USA vergleichbare
Mortalitdt zu entnehmen [36]; demge-
geniiber sind die Inzidenzen der weifien
und vor allem der schwarzen Bevolke-
rung in den USA deutlich h6her (Abb.1).

Zu den Kklinisch diagnostizierten
Karzinomen gehoren auch die sog. inzi-
dentellen PCA, die bei unauffilligem
Primérbefund zufillig im Rahmen der
histologischen Untersuchung der Prapa-
rate nach TUR oder offener Operation
wegen BPH gefunden werden und meist
gut differenziert sind. Sehr selten ist das
sog. okkulte PCA, das bei klinisch unbe-
kanntem Primdrtumor aufgrund der hi-
stologischen Untersuchung von Metas-
tasen diagnostiziert wird.

Neben den klinisch signifikanten
Tumoren kommen in der Prostata sog.
latente Tumoren vor, die durch ihr gerin-
ges Tumorvolumen und {iberwiegend
gutem Differenzierungsgrad charakteri-
siert sind. Diese Tumoren werden prak-
tisch nur durch sorgfiltige Autopsiestu-
dien entdeckt.
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Abb.1» Inzidenz und Mor-
talitat von PCA in Europa
undin den USA

Eine familidre Hiufung des PCA's
ist belegt [102, 20]; z. B. erkranken Brii-
der und Sohne betroffener Patienten
dreimal héufiger und 10 Jahre frither an
diesem Tumor.

Die durch multivariante Analysen
ermittelten unabhingigen Prognosefak-
toren fiir das lokalisierte PCA sind T-
Kategorie bzw. Tumorvolumen sowie
Malignitdtsgrad (siehe ,,Pathologisch-
anatomische Diagnostik®). Beim meta-
stasierten PCA haben die Ausdehnung
der Metastasen, Grading, PSA, Alkali-
sche Phosphatase und Hb sowie Testo-
steron und vor allem PSA-Abfall unter
der Therapie prognostische Bedeutung
[30] (Tabelle 1).

Fiir die Therapiewahl ist in der Pra-
xis neben Alter und Allgemeinzustand
vor allem das klinische Erkrankungssta-
dium unter Einschlufl von DRU, PSA-
Wert und sechs systematischen Stanzen
hilfreich. Molekularbiologische Fakto-
ren sind derzeit fiir eine Therapieent-
scheidung nicht einsetzbar.

M inzidenz

M Mortalitit

USA USA
(WeiBe) (Schwarze)

Diagnostik bei sympto-
matischen Patienten

Fiihrt der Primirtumor zu einer Ob-
struktion, so entspricht seine Sympto-
matik der einer BPH. Die diagnosti-
schen MafSnahmen zum Nachweis bzw.
Ausschluf$ eines PCA's umfassen beim
symptomatischen Patienten:

+ DRU

+ PSA-Bestimmung

+ TRUS

- ggf. Biopsie.

+ bei positiver Biopsie zusitzlich abdo-
minelle Ultraschalluntersuchung

+ und bei geplanter OP: Urogramm.

Das symptomatische PCA ist in der Regel
lokal fortgeschritten. Bei Tumoren der
peripheren Zone kann bereits durch die
DRU der dringende Verdacht auf ein Kar-
zinom ausgesprochen und durch die
Biopsie bestdtigt werden. Tumoren der
Transitionalzone (5%) sind im Friihstadi-
um durch die DRU nicht ohne weiteres zu
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Tabelle 1

Prognostische Faktoren des metastasierten Prostatakarzinoms [33, 88]

EORTC

nur M1

Leistungsindex

T-Kategorie

kardiovaskulare Erkrankungen
M-Kategorie

PAP/AP

Alter

erfassen. Hier ist vor allem PSA niitzlich,
um die Indikation zur Biopsie zu stellen.

Die abdominelle Sonographie von
Nieren und Blase schlief3t die Harnstau-
ung aus und bestimmt den Restharn.

Das Ausscheidungsurogramm ist
niitzlich zur Operationsplanung, um Er-
krankungen der oberen Harnwege
(Anomalien des Harnleiters) und Aus-
wirkungen des Tumors auf den Harn-
trakt zu erkennen (Abb. 2).

Bei der Biopsie werden transrektal-
ultraschallgesteuert aus jedem Prostata-
lappen 3 Stanzzylinder entnommen
(»systematische“ oder ,Sextanten®“-Bi-
opsie). Die Stanzen von links und rechts
sind dem Pathologen getrennt zu iiber-
senden. Zusitzlich werden palpatorisch
suspekte Areale unter digitaler Kontrolle
und sonographisch auffillige Areale ge-
sondert biopsiert.

Die durch transrektale Feinnadel-
aspiration gewonnene Zytologie wird
vor allem in den skandinavischen Lan-
dern als gleichwertige Alternative zur
ultraschallgesteuerten Biopsie angese-
hen [5]. Abgesehen von einer exakten
Entnahme und Aufbereitungstechnik ist
es nur bei entsprechender Erfahrung des
Zytologen gerechtfertigt, Therapieent-
scheidungen allein von der Zytologie
abhéngig zu machen.

Untersuchungsverfahren zum
pratherapeutischen Staging
bzw. zur Therapiewahl

Kein klinisches oder bildgebendes Un-
tersuchungsverfahren ist derzeit in der
Lage, jede T- und N-Kategorie mit aus-
reichender Sicherheit zu bestimmen.

Primartumor (T-Kategorie)

Notwendige Untersuchungsverfahren

Die Festlegung der T-Kategorie basiert
auf der DRU. So wird das PCA der peri-
pheren Zone ermittelt; das der Transi-
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Testosteron

alkal. Phosphatase
posttherapeut. PSA
Symptomenscore

Symptomatischer Patient DRU
mit irritativen und/oder PSA
obstruktiven e TRUS
Miktionsbeschwerden ggf. Biopsie

Abb.2 D> Diagnostischer Algorithmus
des symptomatischen PCA

tionalzellzone wird nicht erfaflt. Zur pa-
thologisch ermittelten pT-Kategorie be-
steht in 61% Ubereinstimmung [17]. Die
DRU erfafit nicht T1, schliefit aber T4 aus.

Fallweise niitzliche Untersuchungsverfahren
Die TRUS der Prostata korreliert in
37-58% mit der pT-Kategorie [6, 9o]; ihre
Wertigkeit ist mit der DRU zu verglei-
chen. Die TRUS vermag aber eine Infiltra-
tion der Samenblasen nachzuweisen. Die
Hohe des PSA weist auf die Ausdehnung
des Primartumors hin. Huland fand ein
mittleres PSA von 9,3 ng/ml bei pT2 No
und 14,8 ng/ml bei pT3 No-PCA [58]. Die
grof3e Streubreite 1df3t aber keine indivi-
duelle Beurteilung der T-Kategorie zu.

Regiondre Lymphknotenmetastasen
(N-Kategorie)

Die pelvine Lymphadenektomie ist vor
Operation oder Radiotherapie zur Beur-
teilung des regiondren Lymphknoten-

.

Primartumordiagnostik
T-Kategorie

Notwendig:
Systematische Biopsie
DRU

Fallweise niitzlich:

-TRUS

-PSA

- Abdominelle Sonografie
- AUG zur OP-Planung

:

Ausbreitungsdiagnostik
N- und M-Kategorie

Notwendig

- Rontgen-Thorax

- Knochen-Szintigrafie
bei PSA > 10 ng/ml

Fallweise niitzlich:

Pelvine Lymphadenektomie
(vor Operation oder
Radiotherapie)

status niitzlich. Offene und laparoskopi-
sche OP-Techniken sind hinsichtlich der
diagnostischen Sicherheit gleichwertig.
Die Lymphadenektomie umfafit das Ge-
biet der A. iliaca interna und der Fossa
obturatoria. Uber den Wert von CT oder
NMR fiir das Lymphknoten-Staging gibt
es in der Literatur keinen Beleg.

Fernmetastasen (M-Kategorie)

Skelettszintigraphie und Rontgen-Tho-
rax schliefen hdmatogene Metastasen
aus. Ein Skelettszintigramm ist bei PSA
< 10 ng/ml wegen der geringen Wahr-
scheinlichkeit von Metastasen nicht er-
forderlich [80].

Fritherkennung

Screening-Untersuchungen sind nur in
der Altersgruppe der 50-7ojdhrigen zu
erwigen, da die Lebenserwartung min-
destens 10 Jahre betragen sollte, damit



Tabelle 2

Positiver Vorhersagewert von DRU und/oder PSA fiir das PCA [8, 21]

Patientengruppe Prozentwert

DRU positiv 21-51%

PSA <4 ng/ml 31,5%
4,1-9,9 ng/ml 26,1%
210 ng/ml 52,9 %

DRU positiv und

PSA 4,1-9,9 ng/ml 40,8 %

DRU positiv und

PSA=10 ng/ml 69,1 %

der Patient von einer lokalen Therapie ei-
nen Nutzen hat. Der Einflufl eines Scree-
nings auf die Mortalitit ist bis heute nicht
bewiesen. Jahrliche Untersuchungen sind
sinnvoll. Bei familidrer PCA-Belastung
sollte das Screening frither beginnen (ab
45 Jahren) und 2x jahrlich durchgefiihrt
werden. Die Entdeckungsrate betrdgt bei
asymptomatischen Médnnern iiber 50 Jah-
ren durch DRU 1,0-3,2%, durch PSA 4,6%
und durch beide Methoden kombiniert
5,8% [22]. Die Angaben iiber den positi-
ven Voraussagewert fiir die DRU weichen
stark voneinander ab und gewinnen erst
mit den PSA-Werten an Bedeutung. Fiir

DRU positiv

die Kombination aus PSA> 10 ng/ml und
positiver DRU betrdgt der Vorhersage-
wert immerhin 70 % (Tabelle 2).

Bei einem PSA-Wert zwischen 4-10
ng/ml ist - bei normaler DRU und unauf-
falligem TRUS - eine Kontrolle des Wertes
nach 4-6 Wochen sinnvoll, da die Spezi-
fitat der Untersuchung, z. B. durch eine
Entziindung, beeinfluffit wird. Bestdtigt
sich der Wert, ist die Biopsie indiziert. Ist
bei Karzinomverdacht die erste Biopsie
negativ, rechtfertigt das eine Zweite.
Durch sie werden - bei positiver DRU -
19 % zusitzliche Karzinome entdeckt (Ge-
samtdetektionsrate der Biopsien: 96 %)

DRU negativ

Durch TRUS keine l
andere Ursache ( ‘ )
erkennbar PSA normal PSA 4-10 PSA>10
unabhangig von Kontrolle PSA Kontrolle
PSA-Wert nach einem Jahr nach 4-6 Wochen
PSA normal PSA 4-10
d  Biopsie Do
Biopsie negativ
\/
2.Biopsie

bei negativer DRU
mit Ubergangszone

Abb.3 A Algorithmus zur Friiherkennung des PCA (PSA-Werte in ng/ml)

(Abb.3).Bei negativer DRU wird bei der 2.
Biopsie zusitzlich die Transitionalzone
punktiert, wodurch weitere 10 % Karzino-
me entdeckt werden [62]. Ob die PSA-
Sensitivitit bzw. Spezifitdt durch zusétzli-
che Parameter wie PSA-Dichte (=PSA-
Wert/Prostatagewicht) und PSA-An-
stiegsgeschwindigkeit (=PSA-Verdnde-
rung/Zeit) verbessert werden kann, wird
momentan nicht einheitlich beurteilt.
Wird der Anteil des freien PSA am Ge-
samt-PSA bestimmt, so 146t sich insbe-
sondere im sog. Graubereich (Gesamt-
PSA zwischen 2,5 und 10 ng/ml) besser
zwischen BPH und PCA unterscheiden.
Der Anteil des freien PSA bei PCA-Patien-
ten ist mit ca. 10% signifikant niedriger
als bei BPH-Patienten mit ca. 20% [88].
Ziel ist es, die PSA-Spezifitdt weiter zu
verbessern, um unnotige Biopsien bei
BPH-Patienten ohne Senkung der Sensiti-
vitit, d.h. der Detektionsrate an PCA zu
erreichen.

Altersabhidngige = PSA-Normwerte
haben in groflen Serien die Sensitivitit
und Spezifitdt nicht verbessern kénnen
[26]. Folgender diagnostischer Algorith-
mus ist sinnvoll (Abb. 3):

+ Liegt ein positiver rektaler Tastbefund
vor, so erfolgt unabhidngig vom PSA-
Wert eine weitere Abkldrung. Ergibt die
TRUS keinen weiteren Aufschluf} tiber
den Palpationsbefund (Verkalkung?),
wird biopsiert.

+ Bei unauffilligem Palpationsbefund
und einem PSA von 4-10 ng/ml (Hybri-
tech-Assay) erfolgt eine Laborkontrol-
le, bei Bestitigung des Wertes eine
Biopsie.

* Bei einem PSA > 10 ng/ml wird biop-
siert.

Pathologisch-anatomische
Diagnostik

Histologische Klassifikation

International hat sich eine modifizierte
WHO-Klassifikation [31, 54] eingebiir-
gert. Dabei wird zwischen dem organty-
pischen (gewdhnlichen) Karzinom, dem
azindren Adenokarzinom und den selte-
nen ungewdhnlichen Karzinomen unter-
schieden. Das azinire Adenokarzinom
geht vom Epithel der Azini und termina-
len Gdnge aus. Mehr als 95% aller klassifi-
zierten PCA gehoren diesem Typ an.

An ungew6hnlichen PCA sind zu er-
wihnen [113]:
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Tabelle 3

Histologische Klassifikation des Prostatakarzinoms nach Dhom [34, 35]

A.  Gewdhnliche Prostatakarzinome
1) Karzinome mit uniformem Muster

a) Hochdifferenziertes Adenokarzinom
b) Wenig differenziertes Adenokarzinom

¢) Kribriformes Karzinom

d) Undifferenziertes solides Karzinom

2) Karzinome mit pluriformem Muster

z.B.hoch und wenig differenziertes Adenokarzinom, kribriformes und solides
Karzinom, kribriforme Muster in anderen Typen, Karzinome mit mehr als 2 Mustern

B.  Ungewdhnliche und seltene Karzinome
1) Muzindses Adenokarzinom
2) Papillar-duktales Karzinom
3) Adenoid-zystisches Karzinom
4) Karzinoid und kleinzelliges Karzinom

5) Transitionalzellkarzinom (Urothelkarzinom)

6) Plattenepithelkarzinom

Tabelle 4

Grading des Prostatakarzinoms nach WHO [77]

A. Driisige Differenzierung

G1: Einfache (kleine oder groBRe) Driisen, z.T. mit papillaren Strukturen
G2: Verschmolzene Driisen und kribriforme Muster
G3-4:  Nurwenig oder abortive Driisenbildung (fehlt die Driisenbildung véllig, liegt ein

undifferenziertes Karzinom vor)

B.  Kernanaplasie (GroBe und Gestalt der Kerne, Chromatinverteilung, Nukleolen)

G1: Gering
G2: MaBig
G3-4:  Stark

C.  Gesamtbeurteilung:

Einordnung in G1, G2 oder G3-4 nach dem ungiinstigsten Grad bei A oder B, z.B. Tumor mit
driisiger Differenzierung G1 und Kernanaplasie G2 wird definitiv als G2 eingestuft.

+ Muzinoses Adenokarzinom: tiberreich-
liche extrazelluldre Verschleimung

+ Kleinzelliges Karzinom

+ Adeno-zystisches Karzinom
(»adenoid-cystic-like tumor®)

* Basalzellkarzinom

+ Undifferenziertes Karzinom: weist an
keiner Stelle eine Differenzierung i.S.
der genannten Karzinomtypen auf

+ ausgehend von den groflen Ausfiih-
rungsgangen:
+ Duktales Adenokarzinom
+ Ubergangszellkarzinom
+ Neuroendokrine differenziertes

Adenokarzinom/Karzinoid

+ Plattenepithelkarzinom

In Deutschland wird héufig die Dhom-
Klassifikation verwendet [35] (Tabelle 3).

In  Adenokarzinomen kommen
hauptsichlich 3 Zelltypen vor, entweder
ausschlieflich oder gemischt: helle (kla-
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re) Zellen, dunkle Zellen und eosinophile
Zellen. Als Teilkomponente konnen sich
auch neuroendokrine Zellen finden; sie
erkldren die gelegentlichen paraneopla-
stischen Syndrome und zeigen eine
schlechtere Prognose an [49].

Histologisches Grading

Die im Vordergrund stehenden azindren
Adenokarzinome zeigen grofle Unter-
schiede in Struktur und Zytologie und
dementsprechend auch unterschiedliches
biologisches Verhalten. Zur Erfassung
dieser Unterschiede wurden wenigstens
30 unterschiedliche Gradingsysteme pu-
bliziert. Entsprechend der organspezifi-
schen Tumordokumentation der Arbeits-
gemeinschaft Deutscher Tumorzentren
[113] konnen wahlweise das Gradingsy-
stem der WHO (Tabelle 4), das des ,,Pa-
thologisch-urologischen  Arbeitskreises

PCA“ (Tabelle 5) oder das in den USA am
weitesten verbreitete und vom College of
American Pathologists [54] und von der
Association of Directors of Anatomic and
Surgical Pathology [7] empfohlene Glea-
son-System (Tabelle 6) verwendet werden.

Das Grading von Ubergangszell- und
Plattenepithelkarzinomen erfolgt wie bei
anderen Tumorlokalisationen, kleinzelli-
ge und undifferenzierte Karzinome wer-
den als G3-4 eingestuft, fiir die iibrigen
seltenen Karzinome kann das Grading
unterbleiben.

Prostatische
intraepitheliale Neoplasie (PIN)

Primaligne Verdnderungen werden heute
als prostatische intraepitheliale Neoplasie
(PIN) bezeichnet [37, 75, 16]. Das Epithel
zeigt innerhalb préexistenter Azini Proli-
ferationen und zytologische Atypien bei
intakter Basalmembran. Es wird zwischen
PIN von niedrigem und hohem Grad un-
terschieden. Bei der Low-grade-PIN ist
die Basalzellschicht noch intakt, die Epi-
thelien gleichen jenen eines hochdiffe-
renzierten (Gi-)Karzinoms. Eine High-
grade-PIN wird bei fragmentierter Basal-
zellschicht und ausgeprigten Atypien
(mit prominenten Nukleolen) diagnosti-
ziert. Sie ist bei Patienten unter 60 Jahren
in {iber 80%, bei Alteren in etwa 50% mit
einem Karzinom assoziiert [76]. Der Be-
fund einer High-grade-PIN in einer Stan-
ze oder einer TUR erfordert daher seitens
des Pathologen eine komplette Aufarbei-
tung des erhaltenen Untersuchungsmate-
rials. Ergibt sich dann kein Karzinom,
muf der Urologe vor allem bei jiingeren
Patienten stets an die Mdglichkeit eines
Karzinoms in den nicht erreichten Gebie-
ten der Prostata bzw. mit einem erh6hten
Risiko zur spidteren Karzinomentwick-
lung rechnen.

TNM-Klassifikation und
Stadiengruppierung

Die TNM-Klassifikation fiir Adenokarzi-
nome ist in Tabelle 7 dargestellt. Fiir
Ubergangszellkarzinome der Prostata gilt
seit 1997 eine eigene Klassifikation (Ta-
belle 8), andere Karzinomtypen werden
nicht nach TNM Klassifiziert.

Regressionsgrading

Als Folge von Hormon- und Strahlenthe-
rapie zeigen sich in Karzinomen regressi-



ve Verdnderungen. Deren Ausmafl kann
entweder an histologischem Untersu-
chungsgut (Stanzbiopsien) [34, 35] oder
an zytologischen Préparaten (Saugbiop-
sien) [13, 14] semiquantitativ beurteilt

Tabelle 5
Grading nach Pathologisch-urologischem Arbeitskreis Prostatakarzinom [53]

A.Histologisches Grading
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Histologische Differenzierung Kernatypien
werden (Tabelle 9 und 10).
Hochdifferenziert - glandular 0 Gering 0
Wenig differenziert - glandular 1 MéBig 1 Pathohistologische Begutachtung
Kribriform 2 Stark 2
Solid - trabekular 3 Fiir die pathohistologische Begutachtung
. . . bei PCA liegen Empfehlungen des Cancer
Summe der Bewertungsziffern Grading Subgrading Prognose Comumittee des College of American Pa-
0 1a giinstig thologists [54] und der Association of Di-
1 G1 1b giinstig rectors of Anatomic and Surgical Patho-
2 2a giinstig logy [7] vor. Beruhend auf diesen Emp-
3 G2 2b ungiinstig fehlungen sind in den Tabellen 11-13 die
4 3a ungiinstig minimal erforderlichen Aussagen der pa-
> e &l unguinstig thohistologischen Begutachtung aufgeli-
B. Zytologisches Grading stet. Bezﬁglicb eines dariiber hinaus ge-
Beriicksichtigte Kriterien Bewertungsziffern henden, erweiterten Untersuchungspro-
gramms siehe Organspezifische Tumor-
Gering MaRig Stark dokumentation der Arbeitsgemeinschaft
Mittlere KerngréRe 1 2 3 Deutscher Tumorzentren [113].
KerngroBenvariabilitat 1 2 3
Mittlere NukleolengroBRe 1 2 3
Nukleolenvariabilitat (GroRe, Form, Zahl) 1 2 3
Zell- und Kerndissoziation 1 2 3
Kernordnung 1 2 3
Summe der Bewertungsziffern Malignitatsgrad
6-10 G1
11-14 G2
15-18 G3
Tabelle 6
Grading nach Gleason u. VACURG (1977) bzw. Gleason (1992) [46,47,113]
Vergebene Morphologische Kriterien
Punkte
1 Runde bis ovale gleich groBe Einzeldriisen, dicht nebeneinander liegend, scharf gegen die Umgebung abgegrenzt
2 Etwas weniger uniforme Einzeldriisen, getrennt durch geringe Mengen von Stroma, weniger scharf begrenzter Tumorrand
3 a) UnregelmaBig groBe und unregelmaBig gestaltete Driisen mit gewdhnlich reichlicherem Stroma, gelegentlich auch dicht gelagert,

unregelmaBige und unscharfe Tumorgrenze
b) Papilldre oder kribriforme Strukturen, z.T.in groBen gangéhnlichen Bildungen
4 a) GroBe unregelmaBige Epithelformationen durch Driisenverschmelzung (,fused glands”) sowie verzweigte Driisen mit
unregelmaBiger Infiltration in die Umgebung
b) Adenokarzinom mit ausgepragt klarem Zytoplasma dhnlich hellzelligen Adenokarzinomen der Niere
5 a) Scharf begrenzte runde Epithelhaufen mit meist solidem und kribriformem Bau, gewdhnlich mit zentraler Nekrose
(komedo-karzinomahnlich)
b) UnregelmdBig begrenzte Formationen eines undifferenzierten Karzinoms, das nur durch gerade noch erkennbare Driisenbildung
oder Vakuolen (siegelringahnlich) als Adenokarzinom zu identifizieren ist

Beurteilung erfolgt durch Gesamtpunktezahl (sog. Gleason-Score).

Berechnung der Gesamtpunktzahl:

- Einheitlich strukturierte Tumoren:Vergebene Punkte nach obiger Tabelle x 2

- Unterschiedlich strukturierte Tumoren: Punkte fiir iiberwiegenden Anteil (sog. priméres Grading) + Punkte fiir Anteil, der zweitgro3te Komponente
bildet (sog.sekundares Grading); wenn bei Stanzbiopsien mehr als 2 unterschiedliche Anteile vorhanden sind, wird fiir das sekundare Grading der
Anteil mit dem ungiinstigsten Anteil benutzt.

Die Gesamtpunktzahl (Score) kann zwischen 2 und 10 liegen. Die Prognose ist giinstig bei einem Score bis 6 und ungiinstig bei einem Score ab 7.
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Tabelle 7

TNM-Klassifikation und Stadiengruppierung beim Adenokarzinom der Prostata (UICC 1992,1997) [111, 112]

TNM - Klinische Klassifikation

T- Primartumor

4. Aufl. Definitionen 5.Aufl.
2.Revision 1992 1997
TX Primartumor kann nicht beurteilt werden TX
TO Kein Anhalt fiir Primartumor TO
T Tumor weder tastbar noch in bildgebenden Verfahren sichtbar T
Tla Zufélliger Befund, < 5% des resezierten Gewebes Tla
T1b Zufalliger Befund, > 5% des resezierten Gewebes T1b
Tlc Diagnose durch Nadelbiopsie Tlc
T2 Tumor begrenzt auf Prostata T2
T2a < Halfte eines Lappens T2a
T2b > Halfte eines Lappens
T2c Beide Lappen T2b
T3 Extrakapsuldre Ausbreitung*) 13
T3a Einseitig extrakapsular, Samenblasen frei T3a
T3b Beidseitig extrakapsuldr, Samenblasen frei
T3c Samenblase(n) befallen T3b
T4 Tumor fixiert oder mit Infiltration anderer Nachbarstrukturen als Samenblasen T4*¥)
T4a Infiltration von Blasenhals, Sphincter externus und/oder Rektum -
T4b Infiltration des Levatormuskels oder Fixation an Beckenwand -

*) Infiltration des Apex der Prostata oder Infiltration der Prostatakapsel, aber nicht durch diese hindurch in das extrakapsuldre Gewebe gilt als T2 (nicht als T3)

**) T4 wird ab 1997 nicht mehr in T4a und T4b unterteilt
] 7. Association of Directors of Anatomic and Surgical
theratu r Pathology (1996) Recommendations for the
reporting of resected prostate carcinomas.
1. Adolfsson J (1995) Radical prostatectomy, ra- Human Pathology 27:321-323
diotherapy or deferred treatment for locali- 8. Babayan RJ,Dinney CP,Ramirez El, Evans RB
zed prostate cancer? Cancer Surv.23:141-148 (1993) Diagnostic testing for prostate cancer
2. Altman GB, Lee CA (1996) Strontium-89 for tre- detection: less is best. Urology 41:421-425
atment of painful bone metastasis from 9. Bamberger M,Romas NA (1990) Clinically signi-
prostate cancer. Oncol Nurs Forum. 23:523-527 ficant metastatic melanoma of prostate. Uro-
3. Altwein JE Keuler F (1989) Vorbeugung und logy 35:445-447
Behandlung von Komplikationen nach radi- 10.  BeckertR,Klima M, Altwein JE (1989) Chemo-
kaler Prostatektomie. In: Sommerkamp H, Alt- therapie des Prostatakarzinoms unter pal-
wein JE (Hrsg): Prostatakarzinom - Spektrum der liativer Zielsetzung. Urology 28:A24
kurativen Therapie. Karger, Basel, S.215-243 11.  Bissada NK, Kaczmarek AT (1995) Complete re-
4. American Urological Association Prostate Cancer mission of hormone refractory adeno-carci-
Clinical Guidelines Panel (1995) Report on the noma of the prostate in response to with-
management of clinically localized prostate drawal of diethylstilbestrol. ) Urol 153:1944-
cancer. American Urological Association, Balti- 1945
more.In:de Vita jr VT, Hellmann S, Rosenberg SA 12.  Blute ML, Zincke H, Farrow GM (1986) Long-term
(eds): Cancer. Principles & Practice of Oncology. follow-up of young patients with stage A
5th ed. Lippincott-Raven, Philiadelphia New York, adenocarcinoma of the prostate. J Urol 136:
1997 840-843
5. Andersson L, Hagmar B, Ljung BM, Skoog L (1993) 13.  Bocking A, Auffermann W (1987) Cytologic gra-
Fine needle aspiraton biopsy for diagnosis ding of therapy-induced tumor regression in
and follow-up of prostate cancer. Consensus prostatic carcinoma - proposal of a new sy-
Conference on Diagnosis and Prognostic Parame- stem. Diagn Cytopathol 3:109-111
ters in Localized Prostate Cancer. Stockholm, Swe- 14.  Bocking A, Helpap B, Miiller H-A, Kastendieck H
den, May 12-13,1993.Scand-J Urol Nephrol Sup- (1984) Zytologisches Regressionsgrading des
pl.162:43-9; discussion 115-127 Prostatakarzinoms. Verh Dtsch Ges Pathol 68:
6. Andriole GL, Kavoussi LR, Torrence RJ (1988) 399
Transrectal ultrasonography in the diagno- 15.  Borgelt B, Gelber R, Kramer S, Brady LW (1980)
sis and staging of carcinoma of the prostate. The palliation of brain metastases: Final re-
JUrol 140:758-760 sults of the first two studies by the Radiation
Therapy Oncology Group. Int J Radiat Oncol Bi-
ol Phys 6:1-9
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16.

20.

21.

22,

Bostwick DG (1995) High grade prostatic intra-
epithelial neoplasia. The most likely precur-
sor of prostate cancer. Cancer 75:1823-1836
Boxer RJ, Kaufman JJ, Goodwin JE (1977) Radical
prostatectomy for carcinoma of the prosta-
te: 1951-1976. A review of 329 patients. ) Ur-
0l 117:208-213

Boyle ET, Reimann HM, Kramer SA, Kelalis PP,
Rainwater LM, Lieber MM (1988) Embryonal rh-
abdomyosarcoma of bladder and prostate
nuclear DNA patherns studied by flow cyto-
metry.J Urol 140,1119-1121

Cantrell BB, Deklerk DP, Eggleston JC (1981) Pa-
thological factors that influence prognosis
in stage A prostatic cancer: The influence of
extent versus grade. J Urol 125:516-520

Carter BS, Beaty TH, Steinberg GD, Childs B, Walsh
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3367-3371

Catalona W), Richie JP, Ahmann FR, Scardino PT,
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Fortsetzung Tabelle 7

Regiondre Lymphknoten

]
O
o
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(3]
o
=
2
=
=
T
—

Regionare Lymphknoten sind die Lymphknoten des kleinen Beckens, die im wesentlichen den Beckenlymphknoten unter der Bifurkation der
Aa.iliacae communes entsprechen. Lateralitat beeinfluBt die N-Klassifikation nicht.

NX Regiondre Lymphknoten kdnnen nicht beurteilt werden
NO Keine regiondren Lymphknotenmetastasen
N1 (1997) Regiondre Lymphknotenmetastasen

Nach der 4. Auflage der TNM-Klassifikation wurde zwischen N1,N2 und N3 unterschieden:
N1 Metastase(n) in solitarem Lymphknoten, <2 cm

N2 Metastase(n) in solitarem Lymphknoten, > 2 bis 5 cm, oder in multiplen Lymphknoten,<5 cm
N3 Metastase(n) in Lymphknoten, > 5 cm

M - Fernmetastasen

MX Fernmetastasen konnen nicht beurteilt werden
MO Keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen

M1a Nicht regionére(r) Lymphknoten
M1b Knochen
M1ic Andere Lokalisation(en)

Wenn Metastasen in mehr als einer Lokalisation nachweisbar sind, soll die hochste Kategorie benutzt werden.

pTNM - Pathologische Klassifikation
Die pT-, pN- und pM-Kategorien entsprechen den T-, N- und M-Kategorien

Stadiengruppierung

4.Auflage, 2.Revision 5.Auflage
1992 1997
St.0 1a NO Mo G1 st.l
Tla NO Mo G2,3-4
T1b NO Mo jedes G
St.1 Tlc NO Mo jedesG
T NO Mo jedes G St.ll lokal begrenzt
Stl T2 NO Mo jedesG
st T3 NO Mo jedes G St.1l lokal fortgeschritten
T4 NO Mo jedes G
St.IV  jedesT N1bzw. MO jedes G St.lV metastasiert (regionare LK- und/oder Fernmetastasen)
N1-N3
jedesT  jedesN M1 jedesG
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Tabelle 8

TNM-Klassifikation und Stadiengruppierung fiir Ubergangszellkarzinome der Prostata (UICC 1997) [112]

TNM Klinische Klassifikation

T-

Primartumor

X
TO
Tis pd
T
T2
T3
T4

Prima@rtumor kann nicht beurteilt werden

Kein Anhalt fiir Primartumor

Carcinoma in situ, Befall der Prostatagange

Tumor infiltriert subepitheliales Bindegewebe

Tumor infiltriert Stroma der Prostata oder Corpus spongiosum oder periurethrale Muskulatur

Tumor infiltriert Corpus cavernosum oder iiber Prostatakapsel hinaus oder in Blasenhals (extraprostatische Ausbreitung)
Tumor infiltriert andere Nachbarorgane (Infiltration der Harnblase)

Regiondre Lymphknoten
Regiondre Lymphknoten sind die inguinalen und die Beckenlymphknoten. Lateralitét beeinfluB3t die N-Klassifikation nicht.

NX Regiondre Lymphknoten konnen nicht beurteilt werden

NO Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

N1 Metastase in solitirem Lymphknoten, 2 cm oder weniger in groBter Ausdehnung

N2 Metastase(n) in solitarem Lymphknoten, mehr als 2 cm in groter Ausdehnung, oder in multiplen Lymphknoten
Fernmetastasen

MX Fernmetastasen konnen nicht beurteilt werden

Mo Keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen

pTNM Pathologische Klassifikation

Die pT-, pN- und pM-Kategorien entsprechen den T-, N- und M-Kategorien.

Stadiengruppierung

St.Ois
St.
St.ll
St.lll

St.Iv

Tabelle 9

Tis pd NO Mo
T NO Mo
T2 NO Mo
T N1 Mo
T2 N1 Mo
T3 NO, N1 Mo
T4 NO,N1 Mo
jedesT N2 Mo
jedesT jedesN M1

Histologisches Regressionsgrading [113]

Vergebene Kriterien
Punkte
10 Keine Tumorregression: Jeder Tumor vor Therapie (diagnostische Biopsie) erhélt ohne Riicksicht auf den histologischen Differenzierungs-
grad 10 Punkte. Lassen sich in einer Folgebiopsie gleichfalls keinerlei Regressionen erkennen, werden ebenfalls 10 Punkte vergeben
8 Karzinom noch ausgedehnt nachweisbar, aber wenigstens herdférmig zytologische Merkmale der Regression wie Zytoplasma-
vakuolisierung, Kernpyknosen oder Kernvakuolen; keine Mitosen
6 Karzinom ausgedehnt nachweisbar, zytologisch aber erhebliche regressive Veranderungen erkennbar
4 Nur wenige Karzinomreste mit deutlichen regressiven Veranderungen erkennbar
2 Nur winzige und sparliche regressiv veranderte Zellgruppen zu sehen, deren sichere Zuordnung zu einem Prostatakarzinom nur
schwierig maglich ist
0 Kein Karzinom nachweisbar
Vergebene Regressionsgrad
Punktezahl
8/10 | Keine oder nur geringe Regression
4/6 Il MéBige Regression
0/2 1] Ausgepragte Regression oder Biopsie ohne Tumornachweis
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Tabelle 10
Zytologisches Regressionsgrading [113]

A.Bewertung des zelluldren Regressionsgrades (r)

]
O
o
S
(3]
o
=
2
=
=
T
—

Bewertungsziffer
Zytoplasma: Keine Veranderung 0
Vakuolisierung 1
Ruptur, Reduktion
des Zellvolumens 2
Zellkern: Keine Veranderung 0
Verkleinerung 1
Pyknose 2
Nukleolen: Keine Veranderung 0
Verkleinerung 1
Schwund 2
Summe der Bewertungsziffern Zelluldrer Regressionsgrad (r)
0 ro
1-2 rl
3-4 rll
5-6 rlll

B.Festlegung des Regressionsgrades fiir den Gesamttumor (R)

ro Keine Regression

rl Regressionsgrad R |
r Il selten (<20%) Regressionsgrad R 11
r I hadufig (>80%) Regressionsgrad R 1l

ril
Alle anderen Moglichkeiten: Regressionsgrad Rl

Tabelle 11
Pathohistologische Begutachtung bei Prostatakarzinom/Prostatastanzbiopsie. Minimalprogramm.

Untersuchungsmaterial

Zahl der Stanzen:Rechts/___ / Links/___ / onA./___ /

Histologischer Typ nach WHO (modifiziert) nach Dhom (Vorhandene Anteile ankreuzen)
[ Azindres Adenokarzinom 8550/3 Gewohnliches Prostatakarzinom

[0 Plattenepithelkarzinom 8070/3 [ Hochdifferenziertes Adenokarzinom
[0 Muzinoses Adenokarzinom 8480/3 [0 Kribriformes Karzinom

[ Neuroendokrines differenziertes Adenokarzinom/Karzinoid 8246/3 [J Wenig differenziertes Adenokarzinom
[ Duktales Adenokarzinom 8500/3 O Undifferenziertes solides Karzinom

[0 Adenokarzinom o.n.A. 8140/3 Ungewdohnliche/seltene Karzinome

[ Kleinzelliges Karzinom 8041/3 [J Muzindses Adenokarzinom

0 Ubergangszellkarzinom 8120/3 0 Kleinzelliges Karzinom

O Undifferenziertes Karzinom 8020/3 O Papillar-duktales Karzinom

[J Transitionalzellkarzinom
[0 Adenoid-zystisches Karzinom
[ Plattenepithelkarzinom
0 Karzinoid
Grading bei Adenokarzinomen

nach WHO 0 G1 0 G2 0G3 0 6X
nach Arbeitskreis Pathologie [ G1 0 Gla OGb 0OG2 0 G2a 06 0OG3 [ G3a 0Gb 0OGX
nach Gleason Score / /

Tumorausbreitung

Zahl befallener Stanzen: Rechts/___ / Links/___ / onA./___/

Prozentualer Tumorbefall bezogen auf alle untersuchten Stanzen I 1%

Tumornachweis in periprostatischem Binde- und Fettgewebe O Nein [Ja

Tumornachweis in Samenblasen [ Nein 0 Ja

Begleitende High-grade-PIN [ Nein [Ja

Im Falle einer vorangegangenen nicht-operativen Therapie: Regressionsgrad ol ain Om O nicht bestimmt
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Tabelle 12
Pathohistologische Begutachtung bei Prostatakarzinom/Transurethrale Resektion. Minimalprogramm

Untersuchungsmaterial Gewichting/____/

Einbettung [ Komplett [ Selektiv

Zahl eingebetteter Blocke/___ /, Kapseln/____/, Spane/___ /

Histologischer Typ nach WHO (modifiziert) nach Dhom (Vorhandene Anteile ankreuzen)
[ Azindres Adenokarzinom 8550/3 Gewdhnliches Prostatakarzinom

O Plattenepithelkarzinom 8070/3 0 Hochdifferenziertes Adenokarzinom
[J Muzindses Adenokarzinom 8480/3 [ Kribriformes Karzinom

[ Neuroendokrines differenziertes Adenokarzinom/Karzinoid 8246/3 [J Wenig differenziertes Adenokarzinom
[ Duktales Adenokarzinom 8500/3 [0 Undifferenziertes solides Karzinom

[J Adenokarzinom o.n.A. 8140/3 Ungewohnliche/seltene Karzinome

O Kleinzelliges Karzinom 8041/3 [J Muzindses Adenokarzinom

0 Ubergangszellkarzinom 8120/3 0 Kleinzeiliges Karzinom

[J Undifferenziertes Karzinom 8020/3 [ Papillar-duktales Karzinom

[J Transitionalzellkarzinom
[ Adenoid-zystisches Karzinom
[J Plattenepithelkarzinom

[ Karzinoid
Grading bei Adenokarzinomen
nach WHO 0 G1 0G2 0a3 O GX
nach Arbeitskreis Pathologie 0 G1 O0Gla 0OGib [0G2 [0Gaa [0G2b [G3 0Ga [OaG3b 0OGX
nach Gleason Score / /
Tumorausbreitung
Prozentualer Tumorbefall bezogen auf untersuchtes Gewebe [J 5% oder weniger [ mehrals 5% oder: Angabein %/ /
Zahl mikroskopischer Tumorherde [J 3 oder weniger [J mehrals 3 oder: Angabe der Zahl / /
Tumornachweis im periprostatischen Binde- und Fettgewebe [0 Nein [ Ja
Tumornachweis in Samenblasen [J Nein [Ja
Begleitende High-grade-PIN [ Nein [ Ja
Im Falle einer vorangegangenen nicht-operativen Therapie
Regressionsgrad I | aln anm [ nicht bestimmt
Tabelle 13

Pathohistologische Begutachtung bei Prostatakarzinom/Prostatektomie. Minimalprogramm

Untersuchungsmaterial Gewicht der Prostataing/___ /

GroBe der Prostata in 3 Dimensionen in cm

Hohe/ __ /,/___/ Breite/___ /,/___/ Tiefe/ [,/ /

Zahl eingebetteter Blocke vom Primartumor einschlieBlich Resektionsrander / /,davon GroBblocke/ __ /

Histologischer Typ nach WHO (modifiziert) nach Dhom (Vorhandene Anteile ankreuzen)
O Azindres Adenokarzinom 8550/3 Gewohnliches Prostatakarzinom

O Plattenepithelkarzinom 8070/3 0 Hochdifferenziertes Adenokarzinom
] Muzindses Adenokarzinom 8480/3 O Kribriformes Karzinom

[J Neuroendokrines differenziertes Adenokarzinom/Karzinoid 8246/3 [J Wenig differenziertes Adenokarzinom
[J Duktales Adenokarzinom 8500/3 [ Undifferenziertes solides Karzinom

] Adenokarzinom o.n.A. 8140/3 Ungewdhnliche/seltene Karzinome

O Kleinzelliges Karzinom 8041/3 [J Muzindses Adenokarzinom

0 Ubergangszellkarzinom 8120/3 O Kleinzelliges Karzinom

[ Undifferenziertes Karzinom 8020/3 [ Papillar-duktales Karzinom

[ Transitionalzellkarzinom

[ Adenoid-zystisches Karzinom
[J Plattenepithelkarzinom

[ Karzinoid
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Fortsetzung Tabelle 13

Grading bei Adenokarzinomen

nach WHO 0 G1 0 G2 0G3 0 G6X
nach Arbeitskreis Pathologie 0a1 0Gla 0OGib 0G2 [0Gaa [0G2b [G3 0Ga [OGb [OGX
nach Gleason Score/____/
R-Klassifikation
Tumor Kein Tumor Nicht untersucht
Oberflachlich (,kapsular”)
Posterior a 0 O
Postero-lateral a 0 O
Anterior 0 0 0
Apikal O ad |
Proximal-vesikal a 0 O
Distal-urethral O | ]
Lokale Tumorausbreitung
[0  EinLlappen, nicht extrakapsular
[0 ZweilLappen, nicht extrakapsular
[0  Extrakapsular, nur periprostatisches Binde- und Fettgewebe
[0  Extrakapsular,auch Samenblasen
[0 Andere Nachbarorgane
Perineuralinvasion [ Nein 0Ja
Regiondre lymphogene Metastasierung
Zahl befallener Lymphknoten/___ /
Zahl untersuchter Lymphknoten/____ /
Rechts Links
Tumorfrei Metastase(n) Nicht Tumorfrei Metastase(n) Nicht
untersucht untersucht
Obturatoria-LK 0 a 0 0 O a
LK A.iliaca interna 0 a 0 0 O a
LK A.iliaca externa O 0 [} 0 0 O

Prasakrale Lymphknoten: [ Tumorfrei [ Metastase(n)
GroBter Durchmesser der groBten Lymphknotenmetastase (in mm) / /
pTNM-Klassifikation

y/ /pT/ / (m)/ /pN/ / pM/ /

Begleitende High-grade-PIN 0 Nein 0Ja
Im Falle einer vorangegangenen nicht-operativen Therapie
Regressionsgrad al ain anm
Abkiirzungsverzeichnis
ARO Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie der DKG NTCWG
AUO Arbeitsgemeinschaft Urologischer Onkologie der DKG PCA
BPH Benigne Prostatahyperplasie PSA
T Computertomographie PIN
DES Diethylstilboestrol RTOG
DRU Digitale rektale Untersuchung TUR
EORTC European Organization for Research and Treatment TRUS

of Cancer VACURG
Hb Hamoglobin
LH-RH Luteinizing hormon-releasing hormone WHO

[ nicht untersucht

[ nicht bestimmt

Neutron Therapy Collaborative Working Group
Prostatakarzinom

Prostata-spezifisches Antigen

Prostatische Intraepitheliale Neoplasie
Radiation Therapy Oncology Group
Transurethrale Elektro-Resektion

Transrektale Ultraschalluntersuchung

Veterans Administration Cooperative Urological
Research Group

Weitgesundheitsorganisation
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