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Prostatakarzinom

Kein erhdhtes Demenzrisiko
unter Androgendeprivationstherapie

326

Die zur Behandlung von Prostatakarzinomen (PCa) haufig eingesetzte Androgendeprivationstherapie
(ADT) war zuletzt verstirkt in Verdacht geraten, das Risiko von Alzheimer- und anderen Demenz-
erkrankungen zu erhéhen. Eine neue, gross angelegte Studie, die neben ADT auch andere eingesetzte
PCa-Therapien beriicksichtigte, konnte dies nicht bestitigen.
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Die jiingsten Hinweise auf ein erhohtes
Demenzrisiko unter ADT (1, 2) stan-
den im Einklang mit fritheren Unter-
suchungen, wonach auch verminderte
Testosteronspiegel einen Risikofaktor
fiir Alzheimer-Demenz (AD) darstellen.
Beide Studien basierten jedoch auf
Daten aus lediglich zwei Institutionen
mit nur wenigen beobachteten Demenz-
fallen. Zudem waren andere PCa-The-
rapien (Strahlen-/Chemotherapie, Pro-
statektomie) nicht in die jeweiligen
Analysen einbezogen worden.

Eine aktuelle amerikanische Studie hat
nun im Zeitraum von 2001 bis 2014 an
einer ausgewihlten Population von
Empfingern staatlicher medizinischer
Versorgungsleistungen (Medicare Parts
A/B) versucht, nach Adjustierung fur
samtliche anderen haufig eingesetzten
Krebstherapiemodalititen, fir zugrunde
liegende Patientencharakteristika, fiir
insgesamt 22 chronische Begleiterkran-
kungen sowie fiir Alter bei und Zeit-
punkt der PCa-Diagnose das relative Ri-
siko fur die Entwicklung einer AD bei
PCa-Patienten zu bestimmen, welche
eine ADT erhalten hatten. Bei den in
die Analyse eingeschlossenen Patienten
handelte es sich um Minner, die auf-
grund ihres Alters (= 65 Jahre) Anspruch
auf die staatliche Krankheitskostenbei-
hilfe hatten und bei denen ab dem Jahr
2001 beziehungsweise ab dem 67. Le-
bensjahr ein PCa diagnostiziert worden
war. Mit diesem Alterslimit und der
entsprechenden 2-jahrigen Vorlaufzeit
sollte erreicht werden, dass bereits vor
Aufnahme in das Medicare-Programm
bestehende PCa-Fille aus der Analyse
herausgefiltert werden. Nicht einge-
schlossen wurden ferner Patienten, bei
denen bereits vor Diagnose eines PCa
eine AD beziehungsweise eine andere
Demenzform oder ein Schlaganfall auf-
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getreten war oder welche nach PCa-Dia-
gnose fiir weniger als 6 Monate nachbe-
obachtet worden waren. Im Mittel be-
trug die Follow-up-Zeit 5% Jahre.

Grosse Studienpopulation

Von den insgesamt rund 1,2 Millionen
in das Versorgungsprogramm aufge-
nommenen Minnern, die zwischen
2001 und 2014 an einem PCa erkrankt
waren, unterzogen sich 35 Prozent
einer chemischen oder chirurgischen
ADT. Eine Strahlentherapie erhielten
37,4, eine Chemotherapie 11,6 Prozent
der Patienten; bei 10,2 Prozent war
eine totale Prostatektomie und bei 1,1
Prozent eine Orchiektomie durchge-
fithrt worden. Keinerlei aktive Thera-
pie hatten 37 Prozent erhalten, und bei
27 Prozent war mehr als eine Therapie-
form angewendet worden.

Die in der untersuchten Population zur
ADT eingesetzten Medikamente ver-
teilten sich wie folgt: 94,2 Prozent der
Patienten erhielten GnRH-(«gonado-
tropin-releasing hormone»-)Agonisten,
47,3 Prozent Androgenrezeptorblo-
cker, 8,5 Prozent GnRH-Antagonisten,
6,7 Prozent Androgenproduktions-
hemmer (z.B. CYP17-Inhibitoren) und
0,7 Prozent Ostrogen.

Insgesamt entwickelten 109 815 Patien-
ten (8,9%) eine AD und 223 765 (18,8 %)
eine andere Demenzform; 32,9 Prozent
verstarben. Die nicht adjustierten Ra-
ten pro 1000 Patientenjahre fiir AD
beziehungsweise Mortalitdt jedweder
Ursache waren bei ADT-behandelten
Patienten hoher (17,0/73,0) als bei
nicht ADT-behandelten (15,5/51,6).
Ahnlich erhoht zeigten sich unter ADT
die nicht adjustierten Raten fir De-
menzerkrankungen (38,5 vs. 32,9%
ohne ADT) und Todesfille jedweder
Ursache (60,2 vs. 40,4%).

Abgleich mit Kovariaten

andert das Bild

Nach Anpassung der Analyse hinsicht-
lich anderer Therapieformen und wei-
terer Kovariaten ergab sich fur ADT-
Empfinger jedoch kein erhohtes AD-
Risiko mehr, sondern sogar ein leicht
protektiver Effekt der Behandlung (ad-
justierte Hazard Ratio [HR]: 0,98;
95%-Konfidenzintervall [KI]: 0,97-0,99),
und auch das Risiko fiir andere Demenz-
formen war bei ihnen nur geringfiigig
erhsht (HR: 1,01; 95%-KI: 1,01— 1,02).
Die errechneten Risiken fiir AD und
andere Demenzerkrankungen waren
nicht mit der Dauer der ADT assoziiert,
es ergab sich also kein Dosiseffekt.
Zusammengefasst legen die Ergebnisse
der Studie nahe, dass eine ADT bei
Minnern ab 67 Jahren nicht mit einem
hoheren Risiko fiir AD oder fur andere
Demenzerkrankungen einhergeht. Die
Autoren raumen jedoch ein, dass ihre
Analyse gewissen Limitationen unter-
liegt. So waren zum Beispiel keinerlei
Informationen zum Vorliegen wichti-
ger Risikofaktoren fir AD und andere
Demenzformen (Familiengeschichte,
Rauchen u.a.) verfugbar, und Anpas-
sungen hinsichtlich der von den Patien-
ten zusatzlich zur PCa-Therapie zur Be-
handlung anderer medizinischer Pro-
bleme routinemissig eingenommener
Medikamente wurden nicht vorge-
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