
Männer, die vor der Pubertät zu Eunuchen oder Kastratenwerden, entwickeln kein Prostatakarzinom. Umgekehrthaben Männer, die einer hohen und langen Androgenex-position ausgesetzt sind, wie beispielsweise Frühpuber-tierte und solche mit hohen Spiegeln an Dihydrotesto-steron (DHT), das durch die 5-alpha-Reduktase ausTestosteron entsteht, ein höheres Risiko. Denn DHT sti-muliert das Prostatawachstum. Bei benigner Prostata-hyperplasie werden deshalb schon lange 5-Alpha-Reduk-tase-Inhibitoren (ARI) eingesetzt. Es entstand jedocheine Kontroverse mit der Publikation der PCPT-Studiemit Finasterid, die bis heute Nachwehen bewirkt.
Mehr Evidenz dank etlichen StudienDie PCPT-Studie zeigte für Finasterid versus Plazebo inder Schlussbiopsie nach 7 Jahren eine signifikante Risi-koreduktion für Prostatakarzinome von 24 Prozent. Einenähere Betrachtung zeigte, dass Tumoren der Gleason-Grade bis 6 abnahmen, während Hochrisikotumoren derGleason-Grade 7 bis 10 jedoch zunahmen (1). Die Kon-troverse war losgetreten, dass man zwar mit 5-ARI dieÜbertherapie von wenig aggressiven Tumorformen redu-ziert, dafür aber die Entwicklung von hochgradigen Pros-tatakarzinomen verpasst. In der 6 Jahre später publizier-ten REDUCE-Studie mit Dutasterid sank das Risiko fürProstatakarzinome ebenfalls um 24 Prozent, dies ohneAnstieg von hochgradigen Prostatakarzinomen, was ei-nerseits möglicherweise am anders selektionierten Pa-tientengut lag und andererseits an einer im Studienpro-tokoll vorgesehenen Biopsie nach 2 Jahren und nicht erstbei Studienende, wie Roehrborn ausführte (2). Die darauffolgende REDEEM-Studie fand bei Männern mitniedriggradigem Prostatakarzinom und aktiver Überwa-chung versus Dutasterid nach 4 Jahren keine Zunahmeder hochgradigen Tumoren unter Dutasterid (3). In derCOMBAT-Studie, in der Männer mit benigner bis schwe-rer Prostatahyperplasie entweder Dutasterid allein oderin Kombination mit Tamsulosin erhielten, stieg das Risikovon hochgradigen Prostatakarzinomen in keiner der beiden Gruppen an (4). Es befassten sich zuätzlich 4 epi-demiologische Studien mit dieser Fragestellung. Die pro-spektive, bevölkerungsbasierte schwedische Fallkontroll-

studie (n = 26 735 Fälle mit Symptomen der unterenHarnwege [LUTS]) fand keine Evidenz für ein erhöhtesRisiko für Prostatakarzinome der Gleason-Grade 8 bis 10nach 4 Jahren 5-ARI-Therapie (5). Eine amerikanischeprospektive Beobachtungsstudie (n = 38 058) fand eben-falls keinen Zusammenhang zwischen einer 5-ARI-Therapieund hochgradigen oder tödlichen Prostatatumoren (6).Eine retrospektive Kohortenstudie aus England (n = 13 892) fand keinen Zusammenhang zwischen einer 5-ARI-Therapie und einem erhöhten Risiko für die Ge-samt- und die prostataspezifische Mortalität (7). Eineamerikanische retrospektive Studie fand bei Männernmit beninger Prostatahyperplasie (BPH) unter einer 5-ARI-Therapie im Vergleich zu einer Therapie mit Alpha-blockern kein erhöhtes Risiko für eine prostatakarzinom-spezifische Mortalität (8). Diese 4 epidemiologischenStudien implizieren gemäss Roehrborn, dass eine Be-handlung mit 5-ARI bei LUTS oder BPH kein erhöhtes Risiko für das Auftreten von hochgradigem Prostatakar-zinom oder eine erhöhte Prostatakarzinomsterblichkeitnach sich zieht.
Zeit nun reif für NeubewertungBeide Prostatakarzinompräventionsstudien (PCPT mitFinasterid, REDUCE mit Dutasterid) zeigten eine sehrähnliche Risikoreduktion für Prostatakarzinom trotz un-terschiedlichem Patientengut und Studiendesign, so Roehrborn. Inzwischen gibt es von beiden Studien Lang-zeitdaten, die keine zusätzlichen Diagnosen von hoch-gradigen Postatatumoren oder eine erhöhte Prostata-tumormortalität nahelegen (9). Mit den zusätzlichen epi-demiologischen Studien, die alle in die gleiche Richtungzeigten, müsste die Zeit für ein Umdenken nun reif sein,so das Schlussstatement von Roehrborn.
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Quelle: 5-Alpha Reductase inhibitors: Do they only decrease low grade
cancer and increase high grade cancer? 32. Jahreskongress der Euro-
pean Association of Urology (EAU), 24. bis 28. März 2017 in London.

CongressSelection Urologie • Juni 2017 • 27

EAU

5-Alpha-Reduktase-Hemmer sind vor 15 Jahren unter den Verdacht geraten, das Ent-
stehungsrisiko für niedriggradige Prostatatumoren zu reduzieren, aber gleichzeitig
jenes der hochgradigen zu erhöhen. Zu Unrecht, findet Prof. Claus Roehrborn, Depart-
ment of Urology, UT Southwestern Medical Center, Dallas, Texas, am 32. Jahreskon-
gress der  European Association of Urology (EAU) in London. Für eine vollständige Re-
habilitation seien jetzt genügend Daten vorhanden.

Entwarnung für 5-Alpha-Reduktase-Hemmer 
Keine Zunahme von hochgradigen Prostatakarzinomen

Studienakronyme
PCPT Prostate cancer 

prevention trial 
REDUCE Reduction by duta-

steride of prostate
cancer event

REDEEM Reduction by duta-
steride of clinical
progression events
in expectant 
management

COMBAT Combination of avo-
dart and tamsulosin
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