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2.1.

Informationen zur Leitlinie

Leitlinienprogramm Onkologie der AWMF, Deutschen Krebsgesellschaft e.V. und
Deutschen Krebshilfe e.V.(Hrsg.): S3-Leitlinie zur Friherkennung, Diagnose und
Therapie der verschiedenen Stadien des Prostatakarzinoms, Version 2.0, 1.
Aktualisierung 2011 (AWMF-Registrierungsnummer: 043-0220L)

= Erstellt 2006-2009

= Aktualisierung (modular) 2011

Die Lang- und Kurzversion der S3-Leitlinie zur “Friiherkennung, Diagnose und Therapie

der verschiedenen Stadien des Prostatakarzinoms®, ist tiber die folgenden Seiten
zuganglich

. http://www.leitlinienprogramm-onkologie.de/OL/leitlinien.html

. http://www.awmf.org/leitlinien/aktuelle-leitlinien.html)

. http://www.krebsgesellschaft.de/wub_llevidenzbasiert,120884.html
. http://www.krebshilfe.de/

= http://www.arztbibliothek.de)

sowie auf den Seiten der beteiligten Fachgesellschaften

Neben Lang- und Kurzversion gibt es folgende erganzende Dokumente zur Leitlinie:

= Leitlinienreport zur Leitlinie

=  Dokument mit Evidenztabellen zur Leitlinie

= Patientenleitlinie "Prostatakarzinom: Friiherkennung, Diagnose und Therapie

der verschiedenen Stadien"
= Patientenleitlinie: “Lokal begrnztes Prostatkarzinom®

= Patientenleitlinie "Lokal fortgeschrittenes und metastasiertes
Prostatakarzinom"

Elne App steht bereit unter: http://itunes.apple.com/de/app/leitlinien-
onkologie/id453786520?mt=8

Geltungsbereich und Ziele

Zielsetzung

Die interdisziplindre Leitlinie der Qualitat S3 zur Fritherkennung, Diagnose und
Therapie der verschiedenen Stadien des Prostatakarzinoms ist ein evidenz- und
konsensbasiertes Instrument, um Fritherkennung, Diagnostik und Therapie des
Prostatakarzinoms zu verbessern.

Ménner und Arzte sollen durch die Leitlinie bei der Entscheidung tiber

FritherkennungsmaBnahmen unterstiitzt werden. Die Leitlinie soll dazu beitragen, eine

angemessene Gesundheitsversorgung bei der Friiherkennung sicherzustellen.
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2.2.

3.1.

3.2.

Es ist weiterhin die Aufgabe der Leitlinie, dem Patienten (mit Verdacht auf
Prostatakarzinom oder nachgewiesenem Prostatakarzinom) angemessene,
wissenschaftlich begriindete und aktuelle Verfahren in der Diagnostik, Therapie und
Rehabilitation anzubieten. Dies gilt sowohl fiir die lokal begrenzte oder lokal
fortgeschrittene Erkrankung als auch bei Vorliegen eines Rezidivs oder von
Fernmetastasen.

Die Leitlinie soll neben dem Beitrag fiir eine angemessene Gesundheitsversorgung
auch die Basis fir eine individuell zugeschnittene, qualitativ hochwertige Therapie
bieten.

Mittel- und langfristig sollen so die Morbiditat und Mortalitdt von Patienten mit
Prostatakarzinom gesenkt und die Lebensqualitdat erh6ht werden.

Adressaten

Die folgenden Empfehlungen richten sich an alle Betroffenen und alle Berufsgruppen,
die mit der Pravention und Fritherkennung von Prostatakarzinom befasst sind sowie
alle Berufsgruppen, die Patienten mit Verdacht auf bzw. mit nachgewiesenem
Prostatakarzinom jeglichen Stadiums behandeln, sowie deren Angehdrige betreuen.
Weitere Adressaten dieser Leitlinie sind tibergeordnete Organisationen (z. B.
Krankenkassen und Einrichtungen der drztlichen Selbstverwaltung) und die
interessierte Fachoffentlichkeit.

Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Autoren-Steuergruppe der Leitlinienentwicklung

Manfred Wirth (Vorsitzender), Lothar WeiRbach (stellvetretender Vorsitzender), Rolf
Ackermann (bis 2009), Winfried Alberti (bis 2009), Clemens Albrecht (bis 2009), Bernt
Gockel-Beining, Michael Frohner, Wolfgang Hinkelbein, Kurt Miller, Herbert Riibben,
Michael Stockle (seit Aktualisierung 2011), Frederik Wenz (seit Aktualisierung 2011),
Thomas Wiegel, Johannes Wolff, Bernhard Wérmann

Beteiligte Autoren und Mitglieder der
Leitliniengruppe

Die bei der Erstellung der Leitlinie 2009 beteiligten Personen sowie die bei der 1.
Aktualisierung 2011 beteiligten Personen kénnen Tabelle 1 enthommen werden.

Tabelle 1: Mitglieder der Leitliniengruppe 2006-2011

Name Organisation ab bis (falls
Beteiligung
unterbrochen)

Ackermann, Prof. Dr. med. Rolf DGU 2006 2009

Alberti, Prof. Dr. med. Winfried DEGRO 2006 2009

Albrecht, Dr. med. Clemens DEGRO/ BDVST 2006

Beyersdorff, PD Dr. med. Dirk DRG 2006 2009

Blana, PD Dr. med Andreas DGU 2011

Bohmer, PD Dr. med. Dirk DEGRO 2006

Borgermann, Dr. med. Christof DGU 2006
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Name

Borchers, Dr. med. Holger
Burchardt, PD Dr. med. Martin
Deger, Prof. Dr. med. Serdar
Doehn, Prof. Dr. med. Christian
Ebermayer, Dr. med. Johann
Ebert, Prof. Dr. med. Thomas
Enders, Paul Dipl. Ing.

Fichtner, Prof. Dr. med. Jan
Fiebrandt, Hanns-Jorg

Fornara, Prof. Dr. med. Paolo
Frohner, PD Dr. med. Michael
Galalae, PD Dr. med. Razvan-Mircea
Gockel-Beining, Dr. med. Bernt
Goldner, Dr. med. Gregor
Graefen, Prof. Dr. med. Markus
Grimm, PD Dr. med. Marc-Oliver
Grin, Dr. med. Arne

Hampel, PD Dr. med. Christian
Hakenberg, Prof. Dr. med. Oliver
Hammerer, Prof. Dr. med. Peter
Hautmann, Prof. Dr. med. Richard
Heidenreich, Prof. Dr. med. Axel
Henkel, Dr. med. Thomas-Oliver
Hinkelbein, Prof. Dr. med. Wolfgang
Hocht, Prof. Dr. med. Stefan
Holscher, Dr. med. Tobias

Jakse, Prof. Dr. med. Gerhard
Jocham, Prof. Dr. med. Dieter
Jinemann, Prof. Dr. med. Klaus-Peter
Kahl, Dr. med. Philip

Kaufmann, Dr. med. Sascha
Kufer, PD Dr. med. Rainer
Krause, Prof. Dr. med.

Lein, Prof. Dr. med. Michael
Loertzer, PD Dr. med. Hagen
Luboldt, PD Dr. med. Hans-Joachim
Limmen, Prof. Dr. med. Gerd
Machtens, Dr. med. Stefan
Martin, Dr. med. Thomas

Miller, Prof. Dr. med. Kurt
Moser, Dr. med. Lutz

Mueller-Lisse MBA, PD Dr. med. Ullrich G.

Otto, Prof. Dr. med. Ullrich

Palmedo, Prof. Dr. med. Holger
Pummer, Univ.- Prof. Dr. med. Karl
Rohde, Dr. med. Volker

Riibben, Prof. Dr. med. Dr. h.c. Herbert
Schmitz-Drager, Prof. Dr. med. Bernd

Organisation

DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
BPS
DGU
BPS
DGU
DGU
DEGRO
BDU
DGU
DGU
DGU
DEGRO
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DEGRO
DEGRO
DEGRO
DGU
DGU
DGU
DGP
DGU
DGU
DGN
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DEGRO
DGU
DEGRO
DRG
DGU
DGN
DGU
DGU
DGU
DGU

ab

2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2011
2011
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006

bis (falls
Beteiligung
unterbrochen)
2009

2009

2009
2009

2009

2009

2009

2009
2009

2009
2009

2009
2009
2009
2009
2009
2009
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Name

Steuber, PD Dr. Thomas

Schostak, PD Dr. med. Martin

Schrader, Prof. Dr. med. Mark

Schulz, Prof. Dr. rer.nat. Wolfgang Arthur
Sedlmayer, Prim. Univ. - Prof. Dr. Felix
Semjonow, Prof. Dr. med. Axel

Stockle, Prof. Dr. med. Michael

Tedsen, Dr. med. S6nke

Thomas, Dr. med. Christian

Thiroff, Prof. Dr. med. Joachim W.
Vogeli, Prof. Dr. med. Thomas-Alexander
Volkmer, Dr. med. Jens-Peter

Wagner, Dr. Sigrid

Walden, Dr. med. Oliver

Weilbach, Prof. Dr. med. Lothar

Wenz, Prof. Dr. med. Frederik

Wernert, Prof. Dr. med. Nicolas
Wetterauer, Prof. Dr. med. Ulrich
Wiegel, Prof. Dr. med. Thomas

Wirth, Prof. Dr. med. Dr. h.c. Manfred P.
Wo6rmann, Prof. Dr. Bernhardt

Wolff, Prof. Dr. med. Johannes M.
Zacharias, Dipl. Ing., Jens-Peter

Organisation

DGU
DGU
DGU
DGU
DEGRO
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DGU
DEGRO
DGP
DGU
DEGRO
DGU
DGHO
DGU
BPS

ab

2006
2006
2006
2006
2006
2006
2011
2006
2006
2006
2011
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006
2006

bis (falls
Beteiligung
unterbrochen)
2009

2009

2009
2009
2009

2009

2009
2009

2009

Abkurzungen: BDU = Berufsverband der Deutschen Urologen, BPS = Bundesverband Prostatakrebs Selbsthilfe ,
BVDST = Berufsverband Deutscher Strahlentherapeuten, DEGRO = Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie, DGHO
= Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie, DGN = Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin, DGP =
Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie, DGU = Deutsche Gesellschaft fiir Urologie, DRG = Deutsche

Rontgengesellschaft

3.3. Fachgesellschaften

Deutsche Gesellschaft fur Urologie (DGU), Berufsverband der Deutschen Urologen
(BDU), Berufsverband Deutscher Strahlentherapeuten (BVDST), Deutsche Gesellschaft
fir Radioonkologie (DEGRO), Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie
(DGHO), Deutsche Gesellschaft fur Pathologie (DGP), Deutsche Gesellschaft fiur
Nuklearmedizin (DGN), Deutsche Rontgengesellschaft (DRG), Bundesverband
Prostatakrebs Selbsthilfe (BPS), Deutsche Krebsgesellschaft (DKG)

3.4. Andere Institutionen/ Personen

Redaktion, Koordination, Moderation und Gestaltung

Arztliches Zentrum fuir Qualitit in der Medizin AZQ, Gemeinsame Einrichtung von
Bundesarztekammer und Kassenarztlicher Bundesvereinigung, 1. Auflage: (Christoph
Rollig, Christina Niederstadt, Monika Lelgemann, Achim Wockel, Monika Nothacker,
Marga Cox, Susanne Weinbrenner, Glinter Ollenschlager); 2. Auflage: (Monika
Nothacker, Thomas Langer, Susanne Weinbrenner, Glinter Ollenschlager)

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften, AWMF

(Ina Kopp)
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4. Fragestellung und Gliederung

3.5.

Leitlinienprogramm Onkologie, OL (Markus Follmann)
Beteiligte externe Experten:
1. Auflage (2006-2009):
= Behre, Prof. Dr. med. Hermann M.; Kapitel 2.2.2. Testosteronsubstitution
= Koller, Prof. Dr. med. Michael; Kapitel 8.1.2. Psychosoziale Unterstiitzung
2. Auflage (2011):
= Dubben, Hans-Herrmann, PD Dr. rer. nat.; Kapitel 3.1. PSA und DRU in

Friherkennung/Screening

Patienten

An der Erstellung der Leitlinien waren Vertreter der Patientenorganisation
,Bundesverband Prostatakrebs Selbsthilfe e.V. (BPS)’ direkt beteiligt. Die Vertreter des
BPS (siehe Tabelle 1) waren an allen Arbeitsgruppen beteiligt und bei den
Konsensuskonferenzen stimmberechtigt.

Fragestellung und Gliederung

Die Grundstruktur der Leitlinie basiert auf der Einteilung in Hauptkomplexe, die mit
den folgenden Kapiteln der vorliegenden Leitlinie korrespondieren:

Kapitel 2: Epidemiologie, Risikofaktoren, Pravention und Erndhrung
Kapitel 3: Friitherkennung, Screening und Biopsie

Kapitel 4: Diagnostik und Stadieneinteilung

Kapitel 5:  Therapie des nichtmetastasierten Prostatakarzinoms

Kapitel 6: Diagnostik und Therapie des rezidivierten oder metastasierten
Prostatakarzinoms

Kapitel 7:  Rehabilitation und Nachsorge
Kapitel 8: Psychosoziale Aspekte und Lebensqualitdt

Zur Bearbeitung der verschiedenen Aspekte dieser Hauptkomplexe formulierte das
Leitliniengremium zu Beginn des Erstellungsprozesses der Leitlinie Schliisselfragen.
Die aufgestellten Schlisselfragen wurden in einem formalisierten Konsensusverfahren
durch die gesamte Leitliniengruppe gebilligt. An den konsentierten Schlisselfragen
orientierte sich die Literaturrecherche und spatere Formulierung von Empfehlungen
und Statements. Die Schliisselfragen sind in Kapitel 14.1 aufgelistet. Bei der
Aktualisierung 2011 erfolgte eine Priorisierung der zu bearbeitenden Themen bzw.
Kapitel durch die Steuergruppe. Hierbei wurden neue Schliisselfragen erganzt (siehe
Kapitel 5.1.2)
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5. Methodik

5.1.

5.1.1.

5.1.1.1.

Methodik

Evidenzbasierung

Erstellung der Leitlinie 2006-2009

Die Evidenzbasis fir die S3-Leitlinie wurde durch die folgenden systematischen
Recherchen vom AZQ festgelegt:

Beriicksichtigung evidenzbasierter Leitlinien

Die Suche nach Leitlinien erfolgte im August 2006 tber die Datenbank des Guidelines
International Network (G-I-N), den Guideline Finder des britischen National Health
Service sowie die Pubmed-Suchoberfliche der National Library of Medicine. Leitlinien in
anderen Sprachen als deutsch oder englisch wurden nur im Falle Frankreichs und der
Niederlande zugelassen, da hier eine orientierende Lektlire moglich war und teilweise
auch englische Ubersetzungen oder Zusammenfassungen vorhanden sind. Der
Recherchezeitraum wurde primar fir Publikationen ab 2002 festgelegt. Eine
Aktualisierung der Recherche erfolgte im Juni 2008. Die EAU-Leitlinie 2009 wurde
zusatzlich beriicksichtigt.

Zusatzlich wurden gezielt die Webseiten folgender Organisationen gesichtet:
=  Frankreich (ANAES);
= Niederlande (NEDERLANDS HUISARTSEN GENOOTSCHAP);
= England (NICE);
= Irland (Royal College of Surgeons in Ireland (RCSI);
= Europa (EAU - European Association of Urology);
=  USA (NCCN - National Comprehensive Cancer Network);
= Kanada (Cancer Care Ontario);
= Australien (National Health and Medical Research Council);
= Neuseeland (New Zealand Guidelines Group).

Leitlinien wurden beriicksichtigt, wenn sie die folgenden Kriterien einer
evidenzbasierten Leitlinie erfillten:

1. Systematische Recherche nach Primar- bzw. Sekundarliteratur

2. Bei der Mehrheit der Empfehlungen sind die zugrunde liegende Primar-
/ Sekundarliteratur hinterlegt.

3. Bei der Mehrheit der Empfehlungen ist eine Evidenz- und / oder
Empfehlungseinstufung (Level of Evidence [LoE] und / oder Grade of
Recommendation [GoR]) angegeben.

Eine Ausnahme hinsichtlich der methodischen Mindestanforderungen wurde wegen
ihrer internationalen Bedeutung fiir die EAU-Leitlinie gemacht.
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5.1.1.2.

5.1.1.3.

Folgende Leitlinien wurden in der Folge als Quellleitlinien herangezogen:

*=  “Guideline for the Management of Clinically Localized Prostate Cancer: 2007
Update” (2007) der AUA (American Urological Association) [1];

= Clinical practice guidelines: evidence based information and recommendations
for the management of localized prostate cancer (2002) der Australian
National Networking Party on Management of localised prostate cancer [2];

= “Guidelines on Prostate Cancer” (2007+2009) der EAU (European Urological
Association) [3; 4];

=  “Prostate Cancer. Nationwide-Guideline” (2007) der DUA (Dutch Urological
Asssociation) [5];

=  “Prostate Cancer. Diagnosis and Treatment” (2008) des NICE (National Institut
of Clinical Excellence) [6].

Die Schliusselempfehlungen der genannten Leitlinien wurden extrahiert und sind
Bestandteil der Evidenztabellen zu dieser Leitlinie.

Systematische Recherche nach aggregierter Evidenz (Ubersichtsarbeiten,
Metaanalysen und Health Technology Asssessment (HTA)- Berichte)
Die systematische Recherche erfolgte in:

= den Datenbanken der Cochrane Library;

=  Pubmed (unter Verwendung eines Suchfilters fiir systematisch recherchierte
aggregierte Evidenz).

= Vorliegende systematische Ubersichtarbeiten/Metaanalysen/HTA-Berichte
wurden in den Evidenztabellen gesondert ausgewiesen und den extrahierten
Einzelpublikationen vorangestellt.

Systematische Recherche nach Einzelpublikationen (bevorzugt RCT’s)
Aufbauend auf den Ergebnissen der identifizierten aggregierten Evidenzquellen
wurden systematische, themenbezogene Recherchen nach Einzelstudien in folgenden
Datenbanken durchgefiihrt:

=  Pubmed (inklusive Daten der ehem. Cancerlit-Datenbank und "In-process-
Citations"); Sprache Deutsch oder Englisch, Erscheinungsjahr ab 2002 bzw. bei
Themen ohne gute aufbereitete Evidenz auch ab 2000. Wichtige, in
aufbereiteter Evidenz zitierte Studien wurden zusatzlich dann im Original
eingesehen, wenn sie nach 1990 publiziert worden waren und dies fiir die
Bewertung der aufbereiteten Quelle (Leitlinie, Review, HTA) hilfreich oder
notwendig war.

=  Cochrane Clinical Trials Database (thematische Suche nach "Prostatakarzinom";
keine Einschrankungen wahrend der Recherche) und manuelle Sichtung und
Zuordnung zu einzelnen Themenblécken.

Das Ergebnis der Literatursuche wurde zentral beim AZQ erfasst und in eine Online-
Datenbank eingespeist. Die Ergebnislisten wurden an die Fachexperten verschickt und
per Internet zuginglich gemacht. Von den Methodikerinnen und Methodikern des AZQ
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wurde ggf. unter Einbeziehung der Fachexperten methodisch hochwertige Literatur
identifiziert, die vom AZQ nach EbM-Kriterien bewertet und den Experten als Grundlage
fir die Formulierung von Empfehlungen zur Verfligung gestellt wurde. Die spezifischen
Suchstrategien erfolgten themenbezogen und wurden zusammen mit dem
Recherchezeitraum den Evidenztabellen zu den einzelnen Themen vorangestellt. Die
Trefferzahl vor Titel/Abstract Sichtung ist angegeben oder kann auf Anfrage beim AZQ
eingesehen werden.

Themeniibergreifend wurden die folgenden Suchfilter eingesetzt:
a) Methodische Filter
Strategie zur Identifikation systematischer Reviews und Metanalysen:

((Prostat*[ti] AND ((Prostate Cancer[mh] OR prostatic neoplasms[majr]) AND
(cancer*[tiab] OR neoplas*[tiab] OR growth[tiab] OR malign*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR carcino*[tiab] OR adenocarcino*[tiab]))) NOT benign*[ti] NOT
prostatitis[ti])

AND ("review"[pt] OR "review"[ti] OR "review academic" OR "systematic review" OR
"Meta-Analysis"[mh] OR "Meta-Analysis"[pt] OR "meta analysis" OR metaanaly*))

OR systematic[sb]
Strategie zur ldentifikation randomisiert kontrollierter Studien:

(Prostat*[ti] AND ((Prostate Cancer[mh] OR prostatic neoplasms[majr]) AND
(cancer*[tiab] OR neoplas*[tiab] OR growth[tiab] OR malign*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR carcino*[tiab] OR adenocarcino*[tiab]))) NOT benign*[ti] NOT
prostatitis[ti])

AND ((clinical[tiab] AND trial[tiab]) OR (“clinical trials"[mh] OR random*[tiab] OR
"random allocation"[mh] OR quantitativ*[tiab] OR quality[tiab] OR qualitativ*[tiab] OR
systematic*[tiab] OR stringent[tiab] OR strict[tiab] OR rigorous[tiab] OR controlled[tiab]
OR placebolti] OR (double[ti] AND blind*[ti])))

b) Ubergreifende Suchstrategie zur Identifizierung des Prostatakarzinoms

Die Suchstrategie zu den Themenbereichen und Schliisselthemen wurde modular
aufgestellt. Die Strategien enthielten einen Themenblock ,Prostatakarzinom® (PCa),
weitere Strategiemodule wurden je nach Fragestellung kombiniert. Die Ergebnisqualitat
wurde nach jedem Suchprozess durch Vergleich mit Literaturlisten aus
Schlisselpublikationen sowie durch Bildung von Differenzmengen mit und ohne
Anwendung der Filter fur die Studienqualitdt gepruft. Bei nicht ausreichend sensitiver
Suche wurden die benutzten Filter flr die Studienqualitat entfernt und die Suchen
erneut durchgefiihrt.

Strategie-Block ,Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema
Prostatakarzinom®:

(Prostat*[ti] AND ((Prostate Cancer[mh] OR prostatic neoplasms[majr]) AND
(cancer*[tiab] OR neoplas*[tiab] OR growth[tiab] OR malign*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR carcino*[tiab] OR adenocarcino*[tiab]))) NOT benign*[ti]

NOT prostatitis[ti]
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5.1.1.4.

Das Modul wurde bezliglich des gesuchten Stadiums des Prostatakarzinoms angepasst
oder, falls nicht erforderlich, in der vorliegenden, libergreifenden Form verwendet.

Auswahl und Bewertung der Evidenz

Die vollstdndigen Ergebnisse der systematischen Recherchen wurden den Experten als
Listen mit bibliographischen Angaben und Abstrakts online liber eine Internetplattform
zur Verfligung gestellt.

Zielgruppe

Fir die Themen Risikofaktoren, Pravention und Erndhrung sowie Fritherkennung war
die Zielgruppe auf Manner beschrankt. Abhiangig von den weiteren Schliisselfragen war
die Zielgruppe Manner, die an einem lokal begrenzten, lokal fortgeschrittenen,
rezidivierten oder metastasierten Prostatakarzinom leiden.

Eingeschlossene Studientypen

Zur Beantwortung der Fragestellung Nutzen und Schaden der einzelnen Verfahren sind
grundsatzlich randomisierte kontrollierte Studien mit den Endpunkten Morbiditat,
Mortalitdt und Lebensqualitdat geeignet. Nur in solchen Studien kann gezeigt werden,
ob ein relevanter klinischer Nutzen erreicht werden kann oder wie die Effektivitat eines
Verfahrens im Vergleich zu anderen zu beurteilen ist. Deshalb erfolgte im ersten
Schritt grundsatzlich eine Suche nach randomisiert kontrollierten Studien oder Quellen
aggregierter Evidenz (HTA-Berichte, systematische Reviews und Metaanalysen) in denen
entsprechende randomisierte prospektive Studien selektiert und gewichtet vorliegen.
Wenn orientierende Vorrecherchen ergaben, dass bei den einzelnen diagnostischen
oder therapeutischen Verfahren keine oder nur wenige randomisiert kontrollierte
Studien zu der fokussierten Fragestellung vorlagen, wurde im nachsten Schritt nach
prospektiven Kohortenstudien gesucht. Auch retrospektive Kohortenstudien wurden in
die Auswertung bei schwacher oder Fehlen von prospektiver Evidenz miteinbezogen.
Im Weiteren wurden auch Fallserien eingeschlossen, vorzugsweise bei Anwendung
einer klinisch und methodische sinnvollen Stratifizierung und multivariaten Analyse.

Die in den Recherchen identifizierte Literatur wurde durch die Methodikerinnen und
Methodiker des AZQ einem Titel- und Abstraktscreening unterzogen. Die ausgewihlten
Abstrakts wurden im Volltext bestellt und nach erneuter Sichtung und Kommentierung
durch Mitarbeiter des AZQ ggf. unter inhaltlicher Beteiligung der Fachexperten
eingeschlossen, wenn die Volltexte als relevant und methodisch geeignet bewertet
wurden. .Die eingeschlossenen Studien wurden in Evidenztabellen extrahiert. Die
formal methodische Bewertung der Evidenz erfolgte nach den Kriterien des Scottish
Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) (siehe Tabelle 2).

Tabelle 2: Schema der Evidenzgraduierung des Scottish Intercollegiate Guidelines Network

(SIGN)

Grad

1++

1+

Beschreibung

Qualitativ hochwertige Metaanalysen, Systematische Ubersichten von RCTs, oder RCTs
mit sehr geringem Risiko systematischer Fehler (Bias)

Gut durchgefiihrte Metaanalysen, Systematische Ubersichten von RCTs, oder RCTs mit
geringem Risiko systematischer Fehler (Bias)
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2++

2+

4

Metaanalysen, Systematische Ubersichten von RCTs, oder RCTs mit hohem Risiko
systematischer Fehler (Bias)

Qualitativ hochwertige systematische Ubersichten von Fall-Kontroll- oder
Kohortenstudien oder

Qualitativ hochwertige Fall-Kontroll- oder Kohortenstudien mit sehr niedrigem Risiko
systematischer Verzerrungen (Confounding, Bias, ,Chance“) und hoher
Wahrscheinlichkeit, dass die Beziehung ursachlich ist

Gut durchgefiihrte Fall-Kontroll Studien oder Kohortenstudien mit niedrigem Risiko

systematischer Verzerrungen (Confounding, Bias, ,Chance“) und moderater
Wahrscheinlichkeit, dass die Beziehung ursachlich ist

Fall-Kontroll Studien oder Kohortenstudien mit einem hohen Risiko systematischer

Verzerrungen (Confounding, Bias, ,Chance) und signifikantem Risiko, dass die
Beziehung nicht ursachlich ist

Nicht-analytische Studien, z.B. Fallberichte, Fallserien

Expertenmeinung

Anmerkung: Ein Evidenzlevel 2+ -3 wurde vergeben bei Fallserien, bei denen multivariate Analysen

vorlagen.

5.1.1.5.

Die eingeschlossenen Studien wurden als Evidenzgrundlage fiir die Empfehlungen mit
den Experten der Arbeitsgruppen besprochen. In einer folgenden Gegenpriifung
wurden die Aussagen der Arbeitsgruppen mit den Inhalten der Studien und der
gesamten Evidenzlage von den Methodikerinnen und Methodikern (AZQ) abgeglichen
und Optimierungsvorschliage fiir die Konsensuskonferenz erarbeitet. Die
Evidenztabellen mit den extrahierten Angaben der beriicksichtigten Studien sind in
einem gesonderten Dokument veroffentlicht worden (z. B. unter
www.leitlinienprogramm-onkologie.de oder www.awmf-online.de

Erstellung von Kapiteln fiir die keine systematische Literaturrecherche
nach Primarliteratur erfolgte

Aus Grinden einer effizienten Ressourcenallokation wurden folgende Kapitel auf Basis
von Leitlinien, Konsensuspapieren und erganzenden Literaturangaben der jeweiligen
Autoren erstellt:

4.2 Pathomorphologische Diagnostik;

5.1 Therapieplanung und Aufklarung;

6.1 Definition und Diagnostik des Tumorrezidivs;

6.7 Supportiv- und Palliativtherapie;

7.2.1 Nachsorge nach lokaler, kurativ intendierter Therapie;

7.2.3 Follow-up unter Hormontherapie.
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Erstellung der ersten modularen Aktualisierung 2011

Themen der Aktualisierung

Die erste Aktualisierung der Leitlinie erfolgte modular, d.h. es wurden nicht alle Kapitel
der Leitlinie im ersten Schritt Uberarbeitet. Das Gesamtkonzept fir die Aktualisierung
der Prostatakarzinomleitlinie ist das einer living guideline“ mit einer geplanten
modularen Uberarbeitung in etwa jihrlichen Abstinden. Der fiir die erste
Uberarbeitung identifizierte Aktualisierungsbedarf bestand zum einen aus Themen, die
bei der Ersterstellung der Leitlinie nicht bearbeitet werden konnten und dort bereits
benannt wurden, sowie aus Themen, die wahrend der offentlichen Konsultationsphase
eingebracht wurden. Zum anderen wurden Themen beriicksichtigt, die sich aus einer
Befragung der Autorengruppen und der Patientenvertreter ergaben. Die Steuergruppe
nahm eine Priorisierung von 18 Einzelrecherchen aus einer Liste von insgesamt 24
Themen vor. Es erfolgten 11 Aktualisierungsrecherchen und 5 Recherchen zu neuen
Themen, die im Folgenden genannt sind. 2 Themen (neue Marker und DNA-Zytometrie)
konnten aus Kapazitdatsgriinden nicht bearbeitet werden.

1. Aktualisierungsrecherchen

= Nutzen und Schaden der Fritherkennung/des Screening
=  MRT und TRUS zu Primardiagnostik und Staging
= Stellenwert des Active Surveillance

= Radikale Prostatektomie bei Operation bei Patienten mit hohem Risikoprofil
bzw. lokal fortgeschrittenem Prostatakarzinom

= LDR-Brachytherapie bei Patienten mit mittleren/hohem Risikoprofil

= Perkutane Strahlentherapie bei Patienten mit hohem Risikoprofil bzw. lokal
fortgeschrittenem Prostatakarzinom

=  Perkutanen Strahlentherapie mit Dosiseskalation beim lokal begrenzten
Prostatakarzinom

»  HIFU zur Primar- und Rezidivtherapie
= Prdavention und Behandlung von Knochenmetastasen

= Therapie des androgenunabhdngigen oder kastrationsresistenten
Prostatakarzinoms

3. Recherchen zu Themen, die erstmalig in der Leitlinie bearbeitet wurden:
= Elastographie und Histoscanning zu Primardiagnostik und Staging
=  PET/CT zu Primardiagnostik und Staging

= Kombination der LDR-Brachytherapie mit perkutaner Strahlentherapie bzw. mit
adjuvanter hormonablativer Therapie

= Nutzen der Protonentherapie
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Beriicksichtigung evidenzbasierter Leitlinien

Auf eine erneute systematische Leitlinienrecherche wurde nach Riicksprache mit den
Mitgliedern der Steuergruppe verzichtet, da keine wesentlichen neuen
evidenzbasierten Leitlinien zu erwarten waren. Es wurde beschlossen, die aktuellen
Versionen der bisherigen Quell-Leitlinien zu nutzen. Erganzend zu den
Literaturrecherchen wurden dementsprechend die Empfehlungen der Leitlinien der
European Association of Urology (EAU) von 2011 [7], des National Institute of Clinical
Excellence (NICE) von 2008 [8] und der 2009 revidierten Leitlinie der American
Urological Association (AUA) [9] extrahiert und beriicksichtigt. Eine erneute
methodische Bewertung der Leitlinien wurde nicht vorgenommen. Die EAU-Leitlinie
wurde nicht aufgrund ihrer Methodik, sondern aufgrund ihrer internationalen
Bedeutung beriicksichtigt.

Systematische Recherche nach aggregierter Evidenz und Einzelstudien

Zu allen Fragestellungen erfolgte eine spezifische systematische Literaturrecherche in
den Datenbanken Medline (Pubmed) und den Datenbanken der Cochrane Library. Fir
erstmals bearbeitete Fragestellungen erfolgte die Recherche ab dem Jahr 2000. Fir alle
aktualisierten Fragestellungen wurde ab dem Datum der letzten Recherche der
1.Auflage gesucht. Es wurden auRerdem Studien beriicksichtigt, die in Referenzlisten
bekannter Studien oder durch Hinweise aus der Leitliniengruppe identifiziert wurden.

Auswahl und Bewertung der Evidenz

Die Auswahl der Studien zu den einzelnen Fragestellungen erfolgte durch
Methodikerinnen und Methodiker (Monika Nothacker, Thomas Langer) des AZQ nach
vorab definierten Ein- und Ausschlusskriterien. Die eingeschlossenen Studien wurden
in Evidenztabellen extrahiert und nach dem Evidenzklassen-System des Scottish
Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) (siehe Tabelle 2) bewertet.

Eine formale methodische Bewertung der beriicksichtigten Leitlinien wurde nicht
durchgefiihrt, da eine Adaptation bereits bestehender Leitlinienempfehlungen nicht
vorgesehen war.

Die spezifischen Fragestellungen, Ein- und Ausschlusskriterien sowie die
Recherchestrategien und Trefferangaben und die ein- und ausgeschlossenen
Publikationen konnen dem Kapitel 14.5 entnommen werden. Die Evidenztabellen mit
den extrahierten Angaben der beriicksichtigten Studien sind in einem gesonderten
Dokument veroffentlicht worden (z. B. unter www.leitlinienprogramm-onkologie.de
oder www.awmf-online.de)

Formulierung der Empfehlungen und Festlegung der
Empfehlungsgrade

In der Leitlinie sind die wesentlichsten Aussagen in gesonderten Kdsten unter Angaben
der zugrundeliegenden Evidenz, der jeweiligen Evidenzklasse, des Empfehlungsgrades
und der Konsensstdrke sowie des Erstellungs- bzw. Aktualisierungsdatums dargestellt.
Die Kernaussagen sind entweder als handlungsleitende Empfehlungen oder Statements
formuliert. Als Statements werden Darlegungen oder Erlduterungen von spezifischen
Sachverhalten oder Fragestellungen ohne unmittelbare Handlungsaufforderung
bezeichnet.

Die Verabschiedung von Empfehlungen und Statements sowie die Festlegung der
Empfehlungsgrade erfolgten bei der Erstellung der Leitlinie und bei der ersten
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Aktualisierung vorwiegend im Rahmen von Konsensuskonferenzen unter Verwendung
formaler Konsensusverfahren. Empfehlungen die nicht in den Konsensuskonferenzen
abschlieRend abgestimmt werden konnten, wurden schriftlich durch die
Leitlinienautoren konsentiert. Bei den Konsensuskonferenzen erfolgte jeweils eine
Einfihrung zum Stand der Leitlinienbearbeitung durch einen Methodiker des AZQ und
die Teilnehmer wurden in die Technik der strukturierten Konsensusfindung
eingewiesen. Die Konsensuskonferenzen waren gegliedert in themenbezogene
Gruppenarbeit und eine nachfolgende Plenumssitzung.
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Tabelle 3: Konsensuskonferenzen und behandelte Themen

Konsensuskonferenzen

1. Konferenz
(Erstellung)

2. Konferenz (Erstellung)

3. Konferenz (Erstellung)

4. Konferenz (Erstellung)

5. Konferenz (Erstellung)

6. Konferenz (Erstellung)

Datum

31.10.
2005

20.09.
2007

2./3.04.

2008

28.08.
2008

23.01.
2009

4./5.06.

2009

Themen

Initilerungstreffen der gesamten Leitliniengruppe und
der AWMF, Besprechung der methodischen
Vorgehensweise.

Stellenwert des Watchful Waiting/Active Surveillance
beim lokal begrenzten PCa

Stellenwert der primaren Hormontherapie beim lokal
begrenzten PCa

Stellenwert anderer Verfahren (Kryotherapie, HIFU-
Therapie, Hyperthermie) zur Primartherapie des lokal
begrenzten PCa

Stellenwert der radikalen Prostatektomie bei lokal
begrenztem PCa

Stellenwert der Lymphadenektomie bei lokal begrenztem
PCa

Stellenwert der adjuvanten/neoadjuvanten Therapie bei
lokal begrenztem PCa

Stellenwert der perkutanen Strahlentherapie bei lokal
begrenztem PCa

Stellenwert der LDR-Brachytherapie bei lokal begrenztem
PCa

Therapie der Harnstauung bei kastrationsresistentem
PCa

Testosteronsubstitution im Zusammenhang mit dem PCa
Friherkennung und Biopsie

Diagnostik und Stadieneinteilung

Therapieplanung des nichtmetastasierten PCa

Watchful Waiting und primare Hormontherapie

Radikale Prostatektomie beim lokal fortgeschrittenen
PCa

Stellenwert der HDR-Brachytherapie beim lokal
begrenzten und lokal fortgeschrittenen PCa

Perkutane Strahlentherapie beim lokal fortgeschrittenen
PCa

Lymphadenektomie beim lokal fortgeschrittenen PCa
(neo-) adjuvante Hormontherapie beim lokal
fortgeschrittenen PCa

Andere lokale Verfahren (Kryo, HIFU, Hyperth.) beim
lokal fortgeschrittenen PCa

Hormontherapie beim metastasierten PCa

Therapie des kastrationsresistentend PCa
Rehabilitation nach kurativer Therapie

Lebensqualitdat und psychosoziale Aspekte
Pathomorphologische Diagnostik

adjuvante Strahlentherapie des nichtmetastasierten PCa
Behandlung des lymphknotenpositiven PCa

Supportiv- und Palliativtherapie
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Konsensuskonferenzen Datum Themen

= Nachsorge/Verlaufskontrolle: Wann und wie?

= Definition und Diagnostik des Tumorrezidivs/Bildgebung
im Verlauf des metastasierten PCa

= Behandlung des PSA-Rezidivs nach RPE und des PSA-
Progresses nach Strahlentherapie

= Therapie von Knochenmetastasen

7. Konferenz 30./31. = Friherkennung
(1. Konferenz der 1. 05. 2011 = Diagnostik
Aktualisierung) = Active Surveillance

= Radikale Prostatektomie (bei Patienten mit hohem Risiko
oder lokal fortgeschrittenem Prostatakarzinom)

= Perkutane Strahlentherapie (bei Patienten mit hohem
Risiko oder lokal fortgeschrittenem Prostatakarzinom)

= HIFU
8. Konferenz 28.06. = Diagnostik und Staging
(2. Konferenz der 1. 2011 = Active Surveillance
Aktualisierung) = Perkutane Strahlentherapie und hormonablative Therapie

= |DR-Brachytherapie

= Behandlung des kastrationsresistenten
Prostatakarzinoms

= Knochenmetastasen

= Friherkennung

5.2.1. Themenbezogene Gruppenarbeit

Arbeitsgruppen mit je etwa 15- bis 20 Mitgliedern arbeiteten zundchst parallel
themenbezogen. In den Gruppen wurden die von den Kapitel-Autoren in Kleingruppen
erarbeiteten Empfehlungen und Statements nach den Regeln des nominalen
Gruppenprozesses (siehe unten) diskutiert, gegebenenfalls modifiziert und (vor-)
abgestimmt. Die (vor-)abgestimmten Empfehlungen dienten als Vorlage fiir die
Plenumsabstimmung.

Die Sitzungen der Arbeitsgruppen bei der Erstellung wurden von Frau Prof. Dr. I. Kopp
(AWMF), Frau Dr. M. Nothacker (AZQ), Herrn Prof. Dr. Dr. G. Ollenschlager (AZQ) und
Frau Dr. S. Weinbrenner (AZQ) moderiert. Bei der 1. Aktualisierung moderierten Dr. M.
Nothacker und Dr. S. Weinbrenner (beide AZQ) und Dr. M. Follmann (DKG) die
Sitzungen der Arbeitsgruppen.

In den Arbeitsgruppen wurden der folgende Ablauf des nominalen Gruppenprozesses
befolgt (gemaR Leitlinienmanual von AWMF und AZQ [10]):

= stille Generierung von Anderungsvorschligen;

= Registrierung der Ideen im Einzel- Umlaufverfahren;
= Reihendiskussion;

= Vorabstimmung;

= Debattieren und Diskutieren;
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= endglultige (Vor-)Abstimmung.

Wurde im Rahmen der Abstimmung in den Arbeitgruppen kein Konsens erreicht,
konnte in der Plenumsrunde auch ein fortbestehender Dissens dargestellt werden.

Definition des Konsens: GemdR dem Regelwerk der AWMF wird die Konsensusstarke
wie folgt definiert:

Starker Konsens > 95 % der Teilnehmer
Konsens > 75-95 % der Teilnehmer
Mehrheitliche Zustimmung > 50-75 % der Teilnehmer
Kein Konsens < 50 % der Teilnehmer

Plenumssitzung mit endgiiltiger Verabschiedung der
Empfehlungen

Im zweiten Teil wurden die zuvor in den Arbeitsgruppen abgestimmten
Empfehlungsvorschlage dem gesamten Expertengremium vorgestellt. Die definitive
Abstimmung erfolgte im Plenum in Form einer strukturierten Konsensuskonferenz in
Anlehnung an die vom amerikanischen National Institut of Health entwickelte Methode
[11]:

= Vorstellung der Empfehlungsvorschlage vor dem Plenum;

= Gelegenheit zu Riickfragen, zur Klarung der Evidenzgrundlage durch das
Plenum;

= Vorabstimmung ilber die Empfehlungen und ihre Graduierung;
=  bei fehlendem Konsens Diskussion;
= endgultige Abstimmung.

Fur das Abstimmungsverfahren wurde ein TED-System eingesetzt um die Voten der
einzelnen Teilnehmer zu schiitzen (Anonymisierung).

Empfehlungen und deren Graduierung

Empfehlungen sind thematisch bezogene handlungsleitende Kernsatze der Leitlinie.
Die OL-Methodik sieht eine Vergabe von Empfehlungsgraden durch die Leitlinien-
Autoren im Rahmen eines formalen Konsensusverfahrens vor. Dementsprechend wurde
ein durch die AWMF moderierter, mehrteiliger Nominaler Gruppenprozess
durchgefiihrt. Die Empfehlungsgrade driicken den Grad der Sicherheit aus, dass der
erwartbare Nutzen der Intervention den moglichen Schaden aufwiegt (Netto-Nutzen)
und die erwartbaren positiven Effekte ein fiir die Patienten relevantes AusmaR
erreichen. Im Fall von Negativempfehlungen (soll nicht) wird entsprechend die
Sicherheit Giber einen fehlenden Nutzen bzw. méglichen Schaden ausgedriickt.

Bei der Graduierung der Empfehlungen werden neben den Ergebnissen der zugrunde
liegenden Studien, die klinische Relevanz der in den Studien untersuchten
EffektivitaitsmaRe, die beobachteten Effektstarken, die Konsistenz der
Studienergebnisse; die Anwendbarkeit der Studienergebnisse auf die
Patientenzielgruppe, die Umsetzbarkeit im drztlichen Alltag oder ethische
Verpflichtungen sowie Patientenpraferenzen beriicksichtigt.
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Empfehlungsgrad Beschreibung Syntax

A Starke Empfehlung soll

B Empfehlung sollte

0 Empfehlung offen kann
5.24. Statements

Als Statements werden Darlegungen oder Erlauterungen von spezifischen
Sachverhalten oder Fragestellungen ohne unmittelbare Handlungsaufforderung
bezeichnet. Sie werden entsprechend der Vorgehensweise bei den Empfehlungen im
Rahmen eines formalen Konsensusverfahrens verabschiedet und kénnen entweder auf
Studienergebnissen oder auf Expertenmeinungen beruhen.

5.2.5. Good Clinical Practice (GCP)

Als ‘Good Clinical Practice (GCP)’ werden Empfehlungen bezeichnet, zu denen keine
Recherche nach Literatur durchgefiihrt wurde. In der Regel adressieren diese
Empfehlungen Vorgehensweisen der guten klinischen Praxis, zu denen keine
wissenschaftlichen Studien notwendig sind bzw. erwartet werden kénnen.
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7.1.

7.2.

Qualitatsindikatoren

Die Ableitung der Qualitatsindikatoren aus starken Empfehlungen (Empfehlungsgrad A)
und ggf. handlungsrelevanten Statements mit hochwertiger Evidenz (LoE1) erfolgte bis
Mdrz 2012. Im Dezember 2011 wurde eine Liste mit 93 potentiell messbaren
Indikatorenvorschlagen erstellt. Von den insgesamt 128 starken Empfehlungen und
Statements mit LoE 1 waren zuvor 35 durch die beteiligten Methodiker primar als nicht
messbar eingeschatzt worden oder es waren Empfehlungen zu pathomorphologischen
Untersuchungen. Letztere wurden zuriickgestellt.

Die 93 potentiell messbaren Indikatorenvorschldge wurden zu einer Vorabstimmung in
die Arbeitsgruppen gegeben. Die Arbeitsgruppenmitglieder gaben ihre Einschdatzung
zu den von ihnen bearbeiteten Themen hinsichtlich der Bedeutung der
Empfehlungen/Statements fiir das Versorgungssystem ab (Kriterium: ,Bedeutung fir
die Versorgungsqualitat” der NVL-Methodik fiir die Erstellung von Leitlinien, siehe
Langfassung). 54 potentiellen Qualitdtsindikatore wurde von den
Arbeitsgruppenmitgliedern eine hohe Bedeutung beigemessen. Diese sind in der
Langfassung tabellarisch zusammengefasst. Eine weitere Bewertung dieser Vorschldage
steht aus und wird bei der nachsten Aktualisierung angestrebt. Als Ziel sollen etwa 10
Indikatoren entwickelt werden.

Externe Begutachtung (6ffentliche
Konsultation)

Erstellung der Leitlinie 2006-2009

Die S3-Leitlinie zum Prostatakarzinom konnte vom 7.7.09 bis 2.8.09 6ffentlich
kommentiert werden. Es gingen in dieser Zeit insgesamt Kommentare von 23 Personen
oder Organisationen ein. Von diesen Kommentaren bezogen sich 19 auf Inhalte der
Leitlinie und vier auf formale Aspekte. Auf Wunsch kénnen die Kommentare im AZQ
eingesehen werden.

Redaktionelle Anderungen wurden in Absprache mit den verantwortlichen
Kapitelautoren und der Steuergruppe vorgenommen. Fiir flinf Empfehlungen erfolgte
eine schriftliche Neuabstimmung.

Die Kommentare (ggf. mehrere Aspekte pro Kommentator) und die daraus resultierten
Anderungen der Leitlinie sind in Kapitel 14.2 aufgefiihrt.

1. Aktualisierung 2011

Die aktualisierte Fassung der Leitlinie konnte vom 12.09. bis 12.10.2011 6ffentlich
kommentiert werden. Es gingen in dieser Zeit insgesamt Kommentare von 29 Personen
oder Organisationen ein. Von diesen Kommentaren bezogen sich 22 auf Inhalte der
Leitlinie und 7 auf formale Aspekte. Von den inhaltlichen Kommentaren bezogen sich 9
Kommentare ausschlieRlich auf Anderungen an Hintergrundtexten. Auf Wunsch kénnen
die vollstindigen Kommentare im AZQ eingesehen werden.

In Absprache mit den verantwortlichen Kapitelautoren und der Steuergruppe wurden
redaktionelle Anderungen vorgenommen oder Empfehlungen zur Neuabstimmung
vorgeschlagen.
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Die Kommentare (ggf. mehrere Aspekte pro Kommentator) und die daraus resultierten
Anderungen der Leitlinie sind im Folgenden aufgefiihrt.

Allgemeine Kommentare

Inhalt des Kommentars

Es wird darauf hingewiesen, dass die
neuen Substanzen Denosumab,
Cabizitaxel und Abirateron nicht
beriicksichtigt wurden.

Es wird darauf aufmerksam gemacht, dass
im Kapitel Nachsorge nicht spezifisch
darauf eingegangen, welche Diagnostik
bei Verdacht auf Rezidiv durchgefiihrt
werden muss. Es wird eine klare
Empfehlung gewiinscht, damit bestimmte
Verfahren dem gesetzlich versicherten
Patienten nicht vorenthalten werden.

Anderung der Leitlinie,ggf. Begriindung

Keine Anderungen, da die Substanzen
beriicksichtigt wurden (z. B. Empfehlungen 6.41,
6.35, 6.34)

Keine Anderung, da die Uberarbeitung zum
jetzigen Zeitpunkt zu aufwendig ist. Thema wird
aber fir die nachste Aktualisierung priorisiert.

Kommentare zum Thema Friherkennung und Biopsie

Inhalt des Kommentars

Unter Verweis auf aktuelle Daten (Lilja et
al. 2011) wird vorgeschlagen, bzgl. der
Kontrollintervalle fiir die Fritherkennung
mit PSA-Test, eine gesonderte Empfehlung
fur Manner zwischen 40 und 50 Jahren
abzugeben. Es wird argumentiert, dass die
Daten abhdangig vom PSA-Wert wesentlich
langere Intervalle rechtfertigen und durch
risikoabhdngige Intervalle die bestehende
Uberversorgung fiir diese Altersgruppe
reduziert werden kann.

Es wird vorgeschlagen aufgrund der
Zunahme von Fluorchinolon-resistenter
Enterobakterien in der Darmflora und der
daraus resultierenden Zunahme von
febrilen Harnwegsinfektionen und
Urosepsis, Patienten vor einer
Prostatastanzbiopsie auf Fluorchinolon-
resistente Erreger zu screenen und bei
positivem Befund eine
Antibiotikaprophylaxe mit Cephalosporin
durchzufihren.

Es wird angemerkt im Hintergrundtext zur
Empfehlung 3.15 die Optionen nach
wiederholter negativer Biopsie zu nennen.

Anderung der Leitlinie, ggf. Begriindung

Es wurde eine Erganzung der Empfehlung 3.7
vorgenommen. Fiir die Altersgruppe 40-50
wurde eine Empfehlung zur risikoabhangigen
Wahl der Kontrollintervalle ergdanzt und durch
eine schriftliche Abstimmung konsentiert.

Keine Anderung, da die Uberarbeitung zum
jetzigen Zeitpunkt zu aufwendig ist. Thema wird
aber fir die nachste Aktualisierung priorisiert.

Der Hintergrundtext wurde entsprechend
geandert.
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Kommentare zum Thema Diagnostik und Stadieneinteilung

Inhalt des Kommentars

Es wird gefordert, fiir die transrektale
Ultraschalluntersuchung der Prostata
(TRUS) Qualitatskriterien bzgl. technischer
Anforderungen zu benennen.

Es wird darauf hingewiesen, dass im
Hintergrundtext zur Empfehlung 4.3 die
Formulierung ,eher nicht empfohlen®
unverstandlich ist. Weiterhin wird
vorgeschlagen den Satz zu streichen, dass
der kontrastverstarkte Ultraschall nur
angewendet werden soll, wenn
prospektive belegt wurde, dass damit
statistisch und klinisch signifikant
verbesserte Testgiteparameter erreicht
wurden.

In mehreren Kommentaren wurden
Anderungen im Abschnitt 4.3
Pathomorphologische Untersuchungen
gefordert. Zu 4.24 wurde gefordert, die
Anzahl der Stanzen mit HGPIN anzugeben.
Zu 4.28 wurde vorgeschlagen, den
Prozentsatz des Karzinoms pro Stanze
sowie den Gleason Score pro Stanze
anzugeben. Zu Empfehlung 4.31 wurde
angemerkt, hier eine ,standardisierte
Aufarbeitung’ statt einer kompletten
Einbettung zu empfehlen und die
angegebene Literatur fiir das empfohlene
Lamellieren in 3-5 mm dicke Scheiben
nicht geeignet ist. Hinsichtlich der
Empfehlung 4.33 wird gefordert, den
Empfehlungsgrad auf Option (0, kann) zu
reduzieren oder ganzlich zu streichen, da
die Literatur die Empfehlung nicht stitzt.
Fiir Empfehlung 4.34 wurde angemerkt,
dass es eine Kategorie pT1a oder pT1b
nach der UICC Klassifikation nicht
definiert ist (es existiert lediglich die cT1-
Kategorie).

Anderung der Leitlinie,ggf. Begriindung

Die Empfehlung 4.2 wurde gedndert und im
schriftlichen Umlaufverfahren konsentiert
(Anderungen unterstrichen):

Die transrektale Ultraschalluntersuchung kann
als ergdnzende bildgebende Diagnostik
eingesetzt werden, wenn sie den geltenden
Qualitatsanforderungen genigt.

Im Rahmen der Biopsie kdnnen gezielte Biopsien
auffalliger Areale im Ultraschall nach definierten
Malignitatskriterien zusatzlich zur
systematischen Biopsieentnahme durchgefiihrt
werden.

Im Hintergrundtext wurden Qualitatskriterien
erganzt.

Der Hintergrundtext wurde geringfiligig fiir eine
bessere Verstandlichkeit gedndert (statt eher
nicht empfohlen nun ,nicht routinemaRig
empfohlen®).

Da eine umfangreiche Uberarbeitung des
Kapitels im aktuellen Aktualisierungsverfahren
nicht mehr maoglich ist, werden keine
Anderungen vorgenommen und das Kapitel fur
die nachste Aktualisierung priorisiert.
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Kommentare zum Thema Therapie des nichtmetastasierten

Prostatakarzinoms

Inhalt des Kommentars

Es wird darauf hingewiesen, dass bei der
Active Surveillance (AS) Strategie
(Empfehlung 5.8) die PSA-
Verdopplungszeit (PSADT) zwar als
Abbruchkriterium aufgefiihrt wird, aber
nicht als Voraussetzung fiir AS.

Es wird angemerkt, dass in der
Empfehlung 5.8 im Unterschied zur EAU-
Leitlinie die Stadien T1a und T1b nicht als
Indikationen fiir AS aufgefiihrt werden.

Es wird vorgeschlagen, DNA-
zytometrische Untersuchungen im
Einzelfall als Zusatzuntersuchung bei
bestimmten Fragestellungen zu
empfehlen.

Unter Hinweis auf methodische
Diskussionen und die Entscheidung eines
Landessozialgerichtes, die Mindestmenge
fur Knieendoprothesen flur unwirksam zu
erklaren, wird gefordert, die Empfehlung
5.18 zu streichen.

In mehreren Kommentaren wurde
gefordert, die Formulierung in
Empfehlung 5.39 ,Die HIFU-Therapie ist
ein experimentelles Verfahren...“ zu
streichen bzw. zu dndern.

Es wird darauf hingewiesen, dass zum
Thema ,Bestrahlung der pelvinen
Lymphabflusswege’ mehrere
Hintergrundtexte mit teilweise
unterschiedlichen Studien existieren.

Anderung der Leitlinie,ggf. Begriindung

Die Empfehlung wird nicht gedndert, da die PSA-
Verdopplungszeit zu diesem Zeitpunkt oft nicht
vorliegt. Der Hintergrundtext wurde
entsprechend erganzt.

Die Empfehlung wurde nicht geandert, da es
daflr keine ausreichenden Daten gibt. Der
Hintergrundtext wurde um entsprechende
Erlauterungen erganzt.

Es werden keine Anderungen an der Leitlinie
vorgenommen. Das Thema soll bei der nachsten
Aktualisierung bearbeitet werden.

Es werden keine Anderungen an der Leitlinie
vorgenommen. An der Datenlage hat sich seit
Verabschiedung der Empfehlung nichts
Wesentliches gedandert. Die methodischen
Limitationen der verfiigbaren Daten sind
bekannt und wurden bei der Verabschiedung der
Empfehlung beriicksichtigt. Der Hintergrundtext
wurde um aktuellere Studien ergdnzt.

Es werden keine Anderungen an der Leitlinie
vorgenommen. Die Formulierung der
Empfehlung wurde im formalen
Konsensusverfahren abgestimmt. Im Rahmen
der Konsultation wurden keine aktuelleren
Studien mit relevanten Ergebnissen eingebracht,
die eine Anderung der Empfehlung rechtfertigen
wirden. Es wird auBerdem darauf hingewiesen,
dass auch in der EAU-Leitlinie HIFU im Kapitel
+~EXPERIMENTAL LOCAL TREATMENT OF
PROSTATE CANCER* behandelt wird. HIFU soll
bei Vorliegen neuer relevanter Daten prioritar
bei Aktualisierungen beriicksichtigt werden.

Es wurde ein einheitlicher Hintergrundtext
erstellt, auf den in den jeweiligen Abschnitten
verwiesen wird.

Kommentare zum Thema Diagnostik und Therapie des
rezidivierten oder metastasierten Prostatakarzinoms

Inhalt des Kommentars

Anderung der Leitlinie, ggf. Begriindung
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Inhalt des Kommentars Anderung der Leitlinie, ggf. Begriindung

Bei der Empfehlung 6.5 wird nachgefragt, = Die transperineale Stanzbiopsie soll nicht
ob tatsdchlich wie im Hintergrundtext grundsatzlich ausgeschlossen werden und
formuliert, die transperineal wurde deshalb im Hintergrundtext erganzt.
durchgefiihrte Stanzbiopsie

ausgeschlossen werden soll.

Bei Empfehlung 6.20 wird angezweifelt, Die Leitlinienautoren erachteten eine Anderung

angesichts von zwei gleichwertigen der Empfehlung nicht als notwendig.

Alternativen eine starke Empfehlung Medikamentdse und operative

abzugeben Androgendeprivation sollen gleichermaRen
empfohlen werden

Es wurde vorgeschlagen, in Empfehlung Die Empfehlung wurde nicht gedndert. Es wurde

6.31 den folgenden Satz zu erganzen: nicht als Aufgabe der Leitlinie gesehen, die

,Zytostatika sollten nur durch Arzte Fachinformationen zu Arzneimitteln zu zitieren.

verabreicht werden, die auf die Gabe von

zytotoxischen Substanzen spezialisiert

sind. Eine addquate Patientenselektion

und ein sorgfaltiges Monitoring

potentieller Nebenwirkungen sind

unerlasslich.”

Fiir den Hintergrundtext der Empfehlung Im Hintergrundtext wurden die Angaben zum
6.34 wurde vorgeschlagen, Informationen  Zulassungsstatus von Abirateron aktualisiert.
aus der Fachinformation zum Monitoring

und Hinweise auf das bisher untersuchte,

eingeschrankte Patientenkollektiv

aufzunehmen. Es wurde auferdem darauf

hingewiesen, dass die Zulassung fir

Abirateron mittlerweile erfolgt ist.

Es wurde vorgeschlagen, in der Die Empfehlung wurde nicht gedndert, da die
Empfehlung 6.35 zu Cabazitaxel, die Leitliniegruppe sich bewusst dazu entschieden
adressierte Population von ECOG Status 0- hat, Cabazitaxel nur bei ECOG 0-1 zu

1 auf 0-2 zu andern. AuRerdem wurde empfehlen, da ECOG 2 nur 8 % der

gefordert, den letzten Satz zu den Studienteilnehmer in der relevanten Studie von
Nebenwirkungen entweder im de Bono et al. 2010 hatten. Die Leitliniengruppe
Hintergrundtext aufzufiihren oder die hatte sich auBerdem bewusst dafiir entschieden,
Nebenwirkungsprofile von Docetaxel und bei Cabazitaxel auf die erhéhte Rate der
Mitoxantron in dhnlicher Weise zu Nebenwirkungen hinzuweisen.

adressieren.

Es wurde vorgeschlagen, den Satz zum Der Hintergrundtext wurde nicht geandert, da
fehlenden Vergleich mit Docetaxel- eine Docetaxel-Zweitlinientherapie nach einer
Zweitlinientherapie im Hintergrundtext Ersttherapie nach einem Intervall von 6 Mo.

zur Empfehlung 6.35 zu streichen oder grundsatzlich wieder moglich ist.

auch bei den anderen Therapieoptionen
(Mitoxantron, Abirateron, Docetaxel in
wochentlicher und dreiwochentlicher
Dosis) aufzufiihren. Dies wurde (mit
Verweis auf de Bono et al. 2010) damit
begriindet, dass eine Studie mit
Abirateron oder Cabazitaxel bei
docetaxelrefraktaren Patienten nicht
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Inhalt des Kommentars

durchfuhrbar ist.

Unter Verweis auf die Fachinformation
wurde vorgeschlagen, zur Empfehlung
5.35 den Hinweis auf ein Neutropenie-
Management zu erganzen.

Zur Empfehlung 6.36 wurde angemerkt,
dass der Evidenzlevel von 1+ nicht fur
Estramustin gilt, da zu dieser Substanz
keine RCTs mit relevanten Endpunkten
vorliegen.

Zum Statement 6.42 (in der
Konsultationsfassung) wurde gefordert,
zu Denosumab eine dhnlich starke

Handlungsempfehlung anzugeben wie zu

Zoledronsaure.

Es wurde darauf hingewiesen, in der
Tabelle zu ,Typischen und haufigen
Nebenwirkungen einer hormonablativen
Therapie und Moglichkeiten der

Prophylaxe und Behandlung ’'Denosumab

als Therapie bei ,Reduktion der
Knochendichte’ aufzuftihren.

32

Anderung der Leitlinie, ggf. Begriindung

Die Empfehlung wurde nicht gedandert. Es wurde
nicht als Aufgabe einer Leitlinie gesehen, die
Fachinformationen zu Arzneimitteln zu zitieren.

Der Evidenzlevel wurde nicht gedndert.
Estramustin wird von den Autoren zwar als
JAuslaufmodell“ angesehen, es liegen aber RCTs
vor, die einen LoE von 1+ rechtfertigen

Es wurde eine gemeinsame Empfehlung zu den
Substanzen entwickelt und im schriftlichen
Umlaufverfahren konsentiert (siehe 6.41).

Die Tabelle wurde entsprechend erganzt
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Redaktionelle Unabhangigkeit

Die Leitlinienerstellung erfolgte in redaktioneller Unabhdangigkeit von den
finanzierenden Tragern.

An alle Teilnehmer an der Leitlinienerstellung 2009 wurden Formulare zur Erklarung
von Interessenkonflikten verschickt. Die Bewertung inwiefern durch die jeweiligen
Interessenkonflikte die erforderliche Neutralitat fiir die Tatigkeit als Experte in Frage
gestellt ist, sollte im Rahmen einer Selbsterklarung der Experten erfolgen. Ein
Ausschluss von Experten wurde bei Erstellung der 1. Auflage der Leitlinie nicht
vorgenommen.

Fir die Aktualisierung der Leitlinie 2011 haben ebenfalls alle Beteiligten das aktuelle
Formblatt der AWMF zur Erklarung von Interessenkonflikte ausgefullt. Die darin
offengelegten Beziehungen und Sachverhalte sind in Kapitel 14.4 dargestellt. Das
Thema Interessenkonflikte wurde wahrend des Aktualisierungsprozesses mehrfach in
der Leitliniengruppe besprochen. Ein Ausschluss von Experten wurde nicht
vorgenommen. Die Gefahr von unangemessener Beeinflussung durch
Interessenkonflikte wurde dadurch reduziert, dass die Recherche, Auswahl und
Bewertung der Literatur durch Methodikerinnen und Methodiker (des AZQ) ohne
bedeutende Beziehungen zur Industrie oder Interessengruppen erfolgte. Die formale
Konsensbildung und die interdisziplindre Erstellung, sowie die Moglichkeit der
offentlichen Begutachtung bildeten weitere Elemente, die das Risiko von Verzerrungen
(auch aufgrund von Interessenkonflikten einzelner Personen) reduzieren kénnen.

Verbreitung und Implementierung

Die Konsultationsfassung der aktualisierten Leitlinie wurde auf dem Jahreskongress der
Deutschen Gesellschaft fiir Urologie im September 2011 vorgestellt. Weiterhin sind
folgende Aktivitaten zur Verbreitung und Implementierung geplant:

1. Erstellung einer Kurzfassung
2. Aktualisierung der Patientenleitlinien

3. Publikation der Leitliniendokumente auf den Internetseiten der DGU sowie der
weiteren beteiligten Fachgesellschaften und Organisationen

4. Publikation der aktualisierten Leitlinieninhalte in Fachzeitschriften
5. Bundesweite Fortbildungsveranstaltungen

6. Im Rahmen der 1. Aktualisierung sind Vorschldage fir Qualitatsindikatoren aus
den Empfehlungen erstellt worden. Verantwortliche in der Qualitatssicherung
(bspw. Trager der sektoriibergreifenden Qualitatssicherung) sind dazu
aufgerufen, diese Vorschlage zu anwendbaren Qualitatsindikatoren weiter zu
entwickeln. Hierdurch kann die Implementierung der in dieser Leitlinie
empfohlenen MaRnahmen unterstiitzt werden.
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10.

11.

Giultigkeitsdauer der Leitlinie

Die Leitlinie ist bis zur ndchsten Aktualisierung giiltig, hochstens jedoch bis September
2013. Vorgesehen sind weitere regelmaRige modulare Aktualisierungen in einem etwa
jahrlichen Abstand.

Kommentare und Anderungsvorschlidge zur Leitlinie bitte an folgende Adresse:

Herrn Prof. Dr. med. h. c. Manfred P. Wirth; Klinik und Poliklinik fiir Urologie,
Universitatsklinikum "Carl Gustav Carus" der Technischen Universitat Dresden,
FetscherstraRe 74, 01307 Dresden, Tel.: 0351 4582447 - Fax: 03514584333, E-Mail:
Manfred.Wirth@uniklinikum-dresden.de

Ausblick

Im Rahmen der Erarbeitung der ersten Aktualisierung wurden bereits Themen fiir die
ndchste Aktualisierung identifiziert. Dies sind sowohl bisher nicht in der Leitlinie
besprochene Themen als auch bereits enthaltene Themen, zu denen
Aktualisierungsbedarf gesehen wird.

1. Bisher nicht in der Leitlinie enthaltene Themen

=  Bestimmung und Umgang mit Komorbiditdat/Lebenserwartung, Alter -
unter Beteiligung eines Vertreters der Deutschen Gesellschaft fiir Geriatrie (2-3
Einzelrecherchen)

= Behandlung neuroendokriner Tumore (2 Einzelrecherchen)

= Stellenwert der Marker: fPSA / PCa3, ggf. PSADT und PDS-Velocity fiir die
Friherkennung und den Verlauf (2- 4 Einzelrecherchen)

= Pathomorphologische Untersuchungen inkl. Stellenwert der DNA-Zytometrie

= Strahlentherapie: Cyperknife, Stellenwert der Hypofraktionierung (2
Einzelrecherchen)

2. Aktualisierung bestehender Themen
= Supportivtherapie

= Diagnostik und Therapie des Rezidivs nach Operationen /nach
Strahlentherapie

= Kryotherapie
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Abkiirzung
AS
AUA
AWMF
AzQ
BT
BPS
CT
DGU
DNA
DRU
EAU
EBRT
ECOG
fPSA
GS
GIN
Gy
HDR
HIFU
HT
HTA
Kryo
LDR
LoE
MRT
NICE
oL
PCa
PCA3
PET/CT
PSA
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Abkiurzungsverzeichnis

Erlduterung
Active Surveillance (Aktive Uberwachung)

American Urological Association

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften

Arztliches Zentrum fiir Qualitit in der Medizin
Brachytherapie

Bundesverband Prostatakrebs Selbsthilfe
Computertomographie

Deutsche Gesellschaft fur Urologie

Deoxyribonucleic acid, Desoxyribonukleinsaure
Digital-Rektale Untersuchung

European Association of Urology

External Beam Radiotherapy = Perkutane Strahlentherapie
Eastern Cooperative Oncology Group

freies Prostata-spezifisches-Antigen

Gleason-Score

Guideline International Network

Kurzbezeichnung fiir die MaReinheit der Energiedosis
High-Dose-Rate

Hochintensive Fokussierte Ultraschall
Hormontherapie

Health Technology Assessment

Kryotherapie

Low-Dose-Rate

Level of Evidence

Magnetresonanztomographie

National Institute of Clinical Excellence
Onkologisches Leitlinienprogramm

Prostatakarzinom

Prostate Cancer Gene 3
Positronen-Emissions-Tomographie/Computertomographie

Prostata-spezifisches-Antigen


http://de.wikipedia.org/w/index.php?title=Eastern_Cooperative_Oncology_Group&action=edit&redlink=1

PSADT PSA-Doubling-Time

QOL Quality Of Life

RCT Randomized Controlled Trial

RPE Radikale Prostatektomie

RT Strahlentherapie, Radiotherapie

SIGN Scottish Intercollegiate Guidelines Network
TED Tele-Dialog

TRUS Transrektale Ultraschalluntersuchung
TURP Transurethrale Resektion der Prostata

WwW Watchful Waiting

Z.n. Zustand nach

13. Tabellenverzeichnis
Tabelle 1: Mitglieder der Leitliniengruppe 2006-2011 11

Tabelle 4: Schema der Evidenzgraduierung des Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN) 18

Tabelle 5: Konsensuskonferenzen und behandelte Themen 23
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14. Anhdnge

14.1. Schliisselfragen innerhalb der Themenkomplexe und
beteiligte Autoren

Schliisselfragen Autoren

Risikofaktoren/Pravention/Fritherkennung

Risikofaktoren/Pravention inklusive Erndhrung: Schmitz-Drager, Fiebrandt, Limmen
Pravention fur PCa.

Pravention inklusive Erndhrung: Stellenwert der Schmitz-Drager, Fiebrandt, Limmen
Erndhrung bei manifestem PCa.

Stellenwert der Fritherkennung/Screening: Ist PCa- Riibben, Bérgermann, , Dubben,

Screening sinnvoll? Fiebrandt, Fornara, Loertzer, Luboldt,
Schulz, Semjonow, Stockle, Vogeli,
Weilbach,

Stellenwert der Friiherkennung/Screening: Wann ist ein Fornara, Rilbben, Wagner, Wernert, Wiegel

PCa insignifikant?

Testosteronsubstitution im Zusammenhang mit dem PCa. Ackermann, Behre, Nieschlag, Volkmer,
Wetterauer

Stellenwert der Biopsie: Biopsie - wann und wie? Ribben, Borgermann, Fornara, Hammerer,
Loertzer, Luboldt, Schulz, Semjonow

Diagnostik und Stadieneinteilung

Nutzen von DRU, TRUS, kontrastverstarktem US, Miller, Beyersdorff, Enders, Fornara,
Ultraschall-Elastographie, computergestiitzten Gockel-Beining, Graefen, Krause, Miller-
Ultraschall, MRT, kontrastmittelverstarkten MRT, Lisse, Palmedo, Schrader
diffusionsgewichteten MRT, PET/CT zur Primardiagnose

des PCa?

Nutzen von DRU, Sonographie, MRT, CT, PET/CT und
Nomogrammen zur Stadieneinteilung des PCa?

Pathomorphologische Untersuchungen Wernert, Jakse, Kahl, Ludoldt, Wetterauer
Lokal begrenztes Prostatakarzinom
Stellenwert des Watchful Waiting und der Active Weilbach, Graefen, Burchardt, Grimm,

Surveillance? Fiebrandt, Fornara, Heidenreich, Riibben,
Wagner, Wernert, Wiegel
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Schliisselfragen

Stellenwert der radikalen Prostatektomie: Fiir welche
Patienten ist die radikale Prostatektomie am
geeignetsten?

Stellenwert der perkutanen Strahlentherapie: Fiir welche
Patienten die Radiotherapie?

Stellenwert der Brachytherapie/Seedbehandlung: Fiir
welche Patienten die LDR-Brachytherapie?

Stellenwert der Brachytherapie/Seedbehandlung: Fir
welche Patienten die HDR-Brachytherapie?

Stellenwert der hormonablativen Therapie: Fiir welche
Patienten die primare hormonablative Therapie?

Stellenwert der Lymphadenektomie:
Wann ist die Lymphadenektomie sinnvoll?

Stellenwert der adjuvanten und neoadjuvanten Therapie.

Stellenwert anderer interventioneller Verfahren.

Autoren

Wirth, Grimm, Enders, Frohner, Thomas,
Thiroff , Steuber, Heidenreich, Vogeli

Bohmer, Holscher, Machtens, Wenz,
Wiegel, Hocht, Sedlmayer, Martin, Moser,
Hinkelbein, Zacharias.

Borchers, Machtens, Jakse, Alberti, Henkel,
Schmitz-Drager, Zacharias

Bohmer, Alberti, Deger, Galalae, Goldner,
Martin, Wiegel

Ebert, Limmen

Thuroff, Thomas, Burchard, Heidenreich,
Kufer, Wiegel

Miller, Borchers, Fichtner, Riibben,
Schostak, Wiegel

Jocham, Jakse, Tedsen, Doehn, Schmitz-
Drdger, Blana, Schostak, Enders

Lokal fortgeschrittenes Prostatakarzinom

Ist Watchful Waiting in Kategorie T3 oder T4 vertretbar?

Welchen Patienten in der klinischen Kategorie T3 soll
eine operative Therapie angeboten werden?

Gibt es Indikationen, bei denen die T4-Kategorie operiert
werden kann?

Sollen Patienten in der Kategorie cT3 eine andere RT
erhalten als Patienten in der Kategorie cT1/2?

Kann die RT oder BT in der Kategorie cT4 kurativ sein?
Soll der klinisch-praoperativ definierte klinisiche
Lymphknotenstatus (cN-Status) die Therapie-
Entscheidung beeinflussen?

Kann die HDR in der Kategorie cT4 kurativ sein?

Gibt es eine Indikationsstellung fiir die primare
hormonablative Therapie beim nichtmetastasierten PCa?

Sollen Patienten in der klinischen Kategorie T3 und T4,
die eine lokale kurativ intendierte Therapie (RPE, RT, BT)
erhalten, lymphadenektomiert werden?

WeiRbach, Heidenreich

Wirth, Grimm, Frohner, Thomas, Thiiroff,
Steuber, Heidenreich, Vogeli, Enders

Bohmer, Holscher, Machtens, Wenz,
Wiegel, Hocht, Sedlmayer, Martin, Moser,
Hinkelbein, Zacharias.

Bohmer, Alberti, Deger, Galalae, Goldner,
Martin, Wiegel

Ebert, Limmen

Thuroff, Thomas, Burchard, Heidenreich,
Kiifer, Wiegel
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Schliisselfragen Autoren

Sollen alle Patienten in der klinischen Kategorie T3 und Miller, Borchers, Fichtner, Ribben,
T4, die eine lokale kurativ intendierte Therapie (RPE, RT, Schostak, Wiegel

BT) erhalten, adjuvant oder/und neoadjuvant therapiert

werden?

Mit welcher Zielsetzung kdénnen HIFU, Kryo- bzw. Jakse, Jocham, Doehn, Tedsen, Schmitz-
Hyperthermie fiir die Kategorie T3/4 eingesetzt werden? Drager, Blana, Schostak, Fiebrandt

Lymphknotenpositives PCa: Welche Therapie? Wolff, Hinkelbein, Hocht, Thomas,
Thiroff,

Rezidiviertes oder metastasiertes Prostatakarzinom

Behandlung des metastasierten PCa: Therapie der Rohde, Albrecht, Palmedo, Wérmann,
symptomatischen/asymptomatischen Limmen, Luboldt, Lein, Wolff
Knochenmetastasen.

Behandlung des metastasierten PCa: Supportivtherapie: Woérmann, Albrecht, Enders, Schmitz-
MaRnahmen bei belastenden Symptomen (Tumor- Drager

/Therapie-bedingt).

Behandlung des metastasierten PCa: Therapie der WeiRbach, Heidenreich
Harnstauung bei kastrationsresistentem PCa.

Behandlung des metastasierten PCa: Bildgebung im Luboldt, Beyersdorff, Palmedo
Verlauf des metastasierten PCa (ging ein in Diagnostik
des Rezidivs/Staging).

Besonderheiten von Rezidivtumoren: Wiegel, Alberti, Borgermann, Hakenberg,
Therapie des PSA-Rezidivs nach RPE (lokal/systemisch). Heidenreich, Sedlmayer

Besonderheiten von Rezidivtumoren: Therapie des PSA- Hakenberg, Heidenreich, Alberti,
Rezidivs nach Bestrahlung. Borgermann, Sedimayer

Therapie des kastrationsresistenten PCa: Welche Wirth, Frohner, Grimm, Miller, Pummer,
Medikamente bei kastrationsresistentem PCa? Schulz, Wérmann, Wolff, Hakenberg,

Heidenreich, Rohde

Wann ist die maximale Androgendeprivation der Rhode, Grimm, Limmen, Wolff
einfachen Androgendeprivation (Orchiektomie, LHRH-
Analoga) tiberlegen?

Stellenwert der intermittierenden Androgenblockade: Grimm, Wolff, Hammerer, Liimmen, Rohde
Intermittierende Androgenblockade:
Standardbehandlung?

Reha/Nachsorge
Stellenwert der Rehabilitation nach kurativer Therapie. Jinemann, Ebermayer, Kaufmann, Otto,
Weilbach
Stellenwert von Verlaufskontrollen/Nachsorge- Graefen, Alberti

Parametern: Verlaufskontrolle: Wann und wie?
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Schliisselfragen Autoren

Tumorrezidiv: Definition und Diagnostik. SedIimayer, Alberti, Borgermann,
Hakenberg, Palmedo

Stellenwert der Lebensqualitdt: Psychosoziale Aspekte Jocham, Tedsen, Doehn, Koller, Rohde,
und Lebensqualitat beim PCa. Vertreter der Selbsthilfegruppen
14.2. Ergebnisse der Konsultationsphase zur 1. Auflage

der Leitlinie 2009

14.2.1. Kapitel Epidemiologie, Risikofaktoren, Ernahrung und
Pravention
Inhalt des Kommentars Anderung der Leitlinie,ggf. Begriindung
Hintergrundtext Empfehlung 2.1: keine Angaben zur Pravalenz des Prostatakarzinoms unter
Angaben zur Pravalenz genannt. Verwendung der vom Kommentator zitierten Quelle
aufgenommen.
Empfehlung 2.2 und Hintergrundtext: Keine Anderung, da bisher kein eindeutiger Nachweis
erhohtes Risiko fiir PCa bei familidarer der klinischen Relevanz bei familiarer Belastung durch
Belastung durch Mammakarzinom soll Mammakarzinom erbracht wurde.

thematisiert werden.

Empfehlung 2.2 und Hintergrundtext: Keine Anderung, da die Kausalitit von Diabetes mellitus
Diabetes mellitus als Risikofaktor fur das als Risikofaktor schwer nachzuweisen ist und sich die
Entstehen eines Prostatakarzinoms in der  Leitlinie trotz bekannter Migrationsphanomene v. a. auf
schwarzen Bevdlkerung soll thematisiert die kaukasische Bevélkerung bezieht.

werden.

Hintergrundtext Empfehlung 2.7:  five a Der Ausdruck ,five a day” wurde im Leitlinientext
day“, d. h. die Empfehlung, fiinfmal Obst gestrichen.

und Gemise pro Tag zu sich zu nehmen,

ist nicht wissenschaftlich nachgewiesen.

Hintergrundtext Empfehlung 2.7: die Keine Anderung, die aktuellen Studienergebnisse
gezielte Supplementierung (Selen, Vit. E) werden weiterhin bericksichtigt, es liegen keine
ist erfolgreich, das negative Ergebnis der spezifischen anderslautenden Ergebnisse fiir
SELECT-Studie zum Nutzen von Selen- Deutschland vor.

Substitution zur Pravention soll hinterfragt

werden.

14.2.2. Kapitel Fritherkennung und Biopsie

Inhalt des Kommentars Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung
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Inhalt des Kommentars

Hintergrundtext Empfehlung 3.3:
Aufklarungsinhalte zur Fritherkennung
sollen spezifiziert werden, es sollen
korrekte Angaben fir die Studie von
Schroder et al. 2009 angefiihrt werden -
insbesondere, dass es sich um 48
Ubertherapien pro gerettetem Leben
handelt. Es sollen auch unabhdngige
Aufklarungs-Stellen empfohlen werden.
Empfehlung 3.5 und Hintergrundtext:
Antrag auf Nennung des 3-dimensionalen
Farbduplex-Transrektalsonographie-
Systems (3D-FCDES-TRUS) als fiir die
Friherkennung geeignetes bildgebendes
Verfahren.

Empfehlung 3.11: Antrag auf Aufnahme
des Prostatavolumens als Indikation zur
Biopsie , nicht nur starres Festhalten an
Grenzwert von 4 ng/ml.

Kapitel 3.2: Antrag auf Empfehlung auch
der Feinnadelbiopsie als
diagnosesicherndes minimal-invasives
Verfahren.

Empfehlung 3.15 und Hintergrundtext: es
erfolgt keine explizite Thematisierung des
Zugangswegs zur Biopsie, inshesondere
der perinealen Biopsie, bei der kein
Antibiotikumschutz erforderlich ist.
Empfehlung 3.17: Antrag auf Anderung
der Empfehlung, da laut neuerer Literatur
eine Rebiopsie bei hochgradige
prostatischer intraepitheliale Neoplasie
(HIGH-Grade PIN) nicht grundsatzlich
erforderlich sei, die Literatur in der
Leitlinie wird als nicht aktuell
eingeschatzt.

14.2.3.

Inhalt des Kommentars

Kapitel 4.1: Primardiagnose: Antrag auf
Aufnahme einer kann-Empfehlung zur
MRT nach erfolgloser Biopsie mit Verweis
auf die besseren Testgliteparameter im
Vergleich zum TRUS.

Kapitel 4.2: Staging: Antrag auf
Beriicksichtigung der MRT-Untersuchung
zum Staging entsprechend der
niederlandischen Leitlinie von 2007.

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

Der Hintergrundtext in der Leitlinie in Bezug auf die
Zahlen der Studie von Schroder et al, 2009 wurde
gedndert und als unabhdngige mogliche zusatzliche
Aufklarungsstelle wird das Deutsches
Krebsforschungszentrum (DKFZ) genannt.

Keine Anderung. Die vom Kommentator genannte Studie
weist einen interessanten Ansatz auf, beinhaltet aber
keinen randomisierten Vergleich mit der
Standardmethode. Die Testgiiteparameter sind deshalb
- bei fraglicher Reproduzierbarkeit - nicht realistisch
einzuordnen. Die Technik ist kaum verfligbar.

Keine Anderung, da die Indikationsstellung zur Biopsie
anhand des Prostatavolumens als nicht ausreichend
wissenschaftlich gesichert eingeschatzt wurde.

Keine Anderung, da die Feinnadelbiopsie nicht als
ausreichende wissenschaftlich gesichert eingeschatzt
wurde.

Keine Anderung der Leitlinie, die perineale Biopsie
wurde als Raritat eingestuft und der Zugangsweg wurde
deshalb nicht thematisiert.

Die Empfehlung zur hochgradigen prostatischen
intraepithelialen Neoplasie (High-Grade-PIN) wurde neu
abgestimmt, eine Rebiopsie wird nun nur bei
ausgedehnter High-Grade-PIN empfohlen (Nachweis in
mind. vier Gewebeproben). Es erfolgte eine Aufnahme
der vom Kommentator genannten Literaturzitate.

Kapitel Diagnostik und Stadieneinteilung

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

Es erfolgte eine Aufnahme der folgenden Empfehlung
nach Neuabstimmung: Die endorektale MRT kann als
erganzende bildgebende Diagnostik nach negativer
Biopsie eingesetzt werden.

Keine Neuabstimmung. Die Empfehlungen zum Staging
wurden belassen, die MRT erschien addaquat gewirdigt -
gestrichen wurde lediglich der Zusatz ,ein CT* in
Empfehlung 4.5 und im Hintergrundtext wird darauf
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Inhalt des Kommentars

Kapitel 4.3.1:Antrag auf Aufnahme der
DNA-Zytometrie als prognostischer
Faktor. Es wurde kritisiert, dass
offensichtlich keine systematische
Recherche zu dem Thema prognostische
Faktoren fiir das Prostatakarzinom erfolgt
ist.

Empfehlung 4.15: Antrag auf Aufnahme
des modifizierten Gleason-Grading mit
Literatur (Helpap 2008) in den
Hintergrundtext. Begriindung: bei Einsatz
dieses Gradings wird eine bessere
Korrelation zwischen Biopsie- und
Operationsprdparat erreicht. Allerdings
verandert (erhoht) sich der Gleason-Score
der Biopsie.

Kapitel 4.3: Antrag auf Uberprifung des
Gebrauchs der Bezeichnungen ,T-Stadium*®
und ,R-Status”.

Empfehlung 4.12 Antrag auf Uberpriifung
der Notwendigkeit dreier Kriterien zur
Karzinomdiagnose.

Empfehlung 4.17: Antrag auf Streichen
des Empfehlungsteils:
Prostatastanzbiopsien sollten in
Histologiekapseln auf Schaumstoff-
plattchen gelegt und in 4 % gepuffertem
Formalin fixiert werden, da zum Beispiel
der Transport auf Filterpapier im Ergebnis
gleichwertig ist.

Empfehlung 4.20: die Notwendigkeit der
ventralen und dorsalen Farbmarkierung
wird in ihrer Relevanz in Frage gestellt.
Empfehlung 4.20: die Bezeichnung
,Kapseldurchbruch® bei Kategorie pT3a ist
nicht korrekt - Vorschlag der
Bezeichnung: extraprostatische
Tumorausdehnung.

Empfehlung 4.20: die Angabe des
minimalen Randsaums ist tberfliissig und
fuhrt ggf. zur Ubertherapie.

Empfehlung 4.21/4.22: die Leitlinie
empfiehlt generell die Einbettung einer

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

verwiesen, dass bei Verfiigbarkeit die MRT die
vorzuziehende Untersuchung ist.

Keine Anderung von Empfehlungen. Die Empfehlung
4.10 des Kapitels 4.3.1 zu prognostischen Faktoren
beruht auf einem Consensusstatement des College of
American Pathologists von 2000, aufgenommen wurden
Prognosefaktoren der Kategorie 1. Fiir das Kapitel
pathomorphologische Diagnostik erfolgten bislang
keine systematischen Recherchen nach Primarstudien,
sondern es handelt sich um ein auf Leitlinien gestitztes
Kapitel.

Das modifizierte Gleason-Grading wurde in den
Hintergrundtext aufgenommen.

Die Hintergrundtexte wurden modifiziet: T-Stadium
wurde an den entsprechenden Stellen korrigiert in T-
Kategorie, R-Status wurde erlautert als Residualtumor
nicht als Status beziiglich des Randsaums des
Operationsprdparats.

Es wurde redaktionell beziiglich der Erfordernis der drei
Kriterien eingefiigt ,in der Regel“.

Die Empfehlung wurde neu abgestimmt. Die genannte
Passage wurde gestrichen. Im Hintergrundtext heilt es
nun: Prostatastanzbiopsien kdnnen zur gestreckten
Fixierung (in 4 % Formalin) zum Beispiel auf
Schaumstoffplattchen (oder Filterpapier) gelegt werden.

Keine Anderung. Die Angabe trdgt zur standardisierten
Aufarbeitung des Operationspraparats bei.

Der Begriff extraprostatische Tumorausdehnung wurde
erganzt.

Keine Anderung. Die Angabe trdgt zur standardisierten
Aufarbeitung bei und wurde nicht als eine Ubertherapie
fordernd eingeschatzt. Eine Strahlentherapie wird nur
bei nicht tumorfreiem Randsaum empfohlen.
Redaktionell wurde bei Empfehlung 4.22 erganzt: ,wenn
der Nachweis eines Karzinoms therapeutische

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fur Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011



Inhalt des Kommentars

sehr groRen Menge von TUR-Material ohne
Abgleich mit der klinischen Situation.
Empfehlung4.23: Antrag auf Streichen
der Empfehlung zur Angabe der Zahl
makroskopisch erkennbarer
Lymphknoten, da diese in Praxi schlecht
abgrenzbar sind.

14.2.4.

Inhalt des Kommentars

Hintergrundtext zu Empfehlung 5.5: das
Risiko fiir eine Entwicklung von
Zweitmalignomen fir die LDR-
Brachytherapie ist nicht korrekt
dargestellt.

Empfehlung 5.1 und 5.3: Antrag auf
Anderung der Empfehlung zur Aufkliarung
Uber Active Surveillance (AS). Hier sollte
eine vorsichtigere Formulierung gewahlt
werden, da es sich um eine
.experimentelle Therapie“ handelt und die
Kriterien fiir AS nicht klar sind.
Hintergrundtext zum den Empfehlungen
5.11 und 5.12: Antrag auf folgende
Anderungen: bei dem RCT (Bill-Axelson et
al, 2005+2008) handelt es sich in der
Kontrollgruppe um eine palliative, nicht
eine abwartende Therapiestrategie. Es
erfolgte fir die Studiengruppe keine
Stratifizierung nach Risikogruppen.
Weiterhin erfolgte ein Antrag auf
Erganzung von Aufklarungsinhalten in
Bezug auf die Patienten die nach den
Ergebnissen der Publikation des RCT von
Bill-Axelson et al. 2008 (im Vergleich zu
2005) von der RPE profitieren.

Antrag auf Aufnahme einer Fallserie zur
RPE, da diese aktuelle deutsche
Ergebnisse der operativen Therapie
aufweist.

Kapitel 5.3.3.1: 3 Antrag, die LDR-
Brachytherapie entsprechend der EAU-
Leitlinie auch fiir Tumoren des mittleren
Risikoprofils zu empfehlen.

Antrag, die LDR-Brachytherapie als
Monotherapie oder mit perkutaner
Strahlentherapie kombinierte Therapie
auch fur Tumoren des mittleren und des
hohen Risikoprofils zu empfehlen.

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

Kosequenzen hat*.

Keine Anderung, die Angabe der makroskopisch
erkennbaren Lymphknoten wurde als machbar
eingeschatzt und ist auch bei anderen Tumoren Usus.

Therapie des nichtmetastasierten Prostatakarzinoms

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

Der Hintergrundtext wurde spezifiziert und Ergebnisse
einer vom Kommentator genannten Studie
aufgenommen.

Keine Anderung der Empfehlung. Es erfolgte eine
Erganzung des Hintergrundtextes um erforderliche
Informationsinhalte zu AS. Eine Tabelle mit Ergebnissen
neuerer Studien zu Active Surveillance wurde erganzt.

In den Hintergrundtexten wurde abwartende Strategie
durch palliative Strategie ersetzt. Es wird nun dargelegt,
dass keine Stratifizierung der Ergebnisse nach
Risikogruppen maoglich ist. Weiterhin wurden die
Angaben zum altersstratifizierten relativen und
absoluten Vorteil der Operation in Bezug auf die
prostataspezifische Mortalitat erganzt.

Studie wurde nicht aufgenommen, da nicht gut nach
Tumorstadien auswertbar.

Keine Anderung von Empfehlungen. Es erfolgte eine
Anderung Hintergrundtextes: bisher wurde eine
systematische Literaturrecherche fiir LDR-Monotherapie
durchgefiihrt. Fur die Uberarbeitung der Leitlinie ist eine
systematische Recherche und eine Neubewertung der
LDR-Monotherapie und der LDR-Therapie kombiniert mit
perkutaner Strahlentherapie geplant.
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Antrag, Literatur zu LDR bzw.
LDR+perkutane Strahlentherapie fir
Tumoren des mittleren oder hohen
Risikoprofils zu ergdanzen.

Empfehlung 5.36: Antrag auf
Neubewertung der HIFU-Therapie unter
Beriicksichtigung von Literatur aus 2008.

14.2.5.

Es erfolgte eine redaktionelle Anderung der Empfehlung
zur HIFU-Therapie. Sie lautet nun: Es liegen keine
Studiendaten vor, die derzeit eine Bewertung der HIFU-
Therapie in der Behandlung des lokal begrenzten
Prostatakarzinoms ermdglichen. Daher ist ein
routinemaRiger Einsatz der HIFU fiir diese Indikation
nicht gerechtfertigt.

Der Hintergrundtext wurde unter Beriicksichtigung der
vom Kommentator genannten Literatur aus 2008
aktualisiert.

Diagnostik und Therapie des rezidivierten und

metastasierten Prostatakarzinoms

Inhalt des Kommentars

Empfehlung 6.4: Antrag auf Anderung
der Empfehlung zur Biopsie bei V. a.
Rezidiv nach RPE.

Begriindung: Die Biopsie hat zwar
schlechte Testgliteparameter, der
Karzinomnachweis erlaubt aber eine
gesicherte und ggf. anders dosierte
Strahlentherapie.

Empfehlung 6.2 und 6.3: Antrag auf
Prazisierung des Zeitabstands der zweiten
Messung bei V. a. ein Rezidiv nach
RPE/nach Strahlentherapie.
Empfehlungen 6.39 und 6.40: Antrag zu
Erhohung des Empfehlungsgrads fiir die
beiden Empfehlungen zum Einsatz von
Bisphosphonaten bei Knochenmetastasen
und Antrag auf eine neue Empfehlung in
Bezug auf symptomatische Knochen-
metastasen.

Anderung des Hintergrundtextes zur
Schmerzreduktion durch Bisphophonate
und zum Therapieansprechen
osteoblastischer Knochenmetastasen.
Aufnahme der Einzelstudie zur
Wirksamkeit der Zoledronsdure
(2002/2004).

14.3.

Anderung der Leitlinie ggf. Begriindung

Die Empfehlung wurde neu abgestimmt und lautet nun:
Eine bioptische Sicherung eines biochemischen Rezidivs
nach RPE ist nicht erforderlich.

Die Angabe zum Mindestabstand zur zweiten Messung
wurde im Hintergrundtext erganzt: ,mindestens zwei
Wochen“ nach RPE, ,nach ca. drei Monaten“ nach
Strahlentherapie.

Die Empfehlungsgrade wurden jeweils belassen.

Die Empfehlung 6.40 zum Einsatz von Zoledronsdure
bei Knochenmetastasen wurde neu abgestimmt - der
Zusatz symptomfrei ist nun gestrichen. Redaktionell
wurde in den Empfehlungen erganzt: ,im
hormonrefraktaren Stadium®.

Die Hintergrundtexte zu den Empfehlungen wurden
geandert und die Literatur ergdnzt.

Formblatt der AWMF zur Erklarung von

Interessenkonflikten

Vorbemerkung
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Die Entwicklung von Leitlinien fiir die medizinische Versorgung verlangt tiber die
fachliche Expertise hinaus eine Vermeidung kommerzieller Abhdngigkeiten oder
anderer Interessenkonflikte, die die Leitlinieninhalte beeinflussen. Es gibt eine Vielzahl
von materiellen (z. B. finanzielle oder kommerzielle) und immateriellen (z. B.
politische, akade-mische oder personliche) Beziehungen, deren Auspragungsgrade und
Bedeutungen variieren kénnen. Interessenkonflikte sind somit zumeist unvermeidbar,
aber nicht zwangslaufig problematisch in Hinblick auf eine Beeinflussung der
Leitlinieninhalte.

Eine Erklarung zu den Beziehungen und den daraus entstehenden Interessenkonflikten
durch die Autoren der Leitlinien und die Teilnehmer am Konsensusverfahren ist fir die
Qualitatsbeurteilung von Leitlinien, aber auch fir ihre allgemeine Legitimation und
Glaub-wiirdigkeit in der Wahrnehmung durch Offentlichkeit und Politik entscheidend.

Die Erklarungen werden zu Beginn des Leitlinienprojekts gegeniiber dem Leitlinien-
koordinator abgegeben. Bei ldanger andauernden Projekten kann eine zusatzliche
Abgabe im Verlauf erforderlich sein. Ob davon die erforderliche Neutralitat fiir die
Mitarbeit bei der Leitlinienentwicklung in Frage gestellt ist oder in welchen Bereichen
das professionelle Urteilsvermdgen eines Experten durch die Interessen Dritter
unangemessen beeinflusst sein kdnnte, ist in der Leitliniengruppe zu diskutieren und
zu bewerten.

Die Inhalte der Erklarungen und die Ergebnisse der Diskussion zum Umgang mit
Interessenkonflikten sollten im Leitlinienreport offen dargelegt werden. In der
Langfassung der Leitlinien ist auf das Verfahren der Sammlung und Bewertung der
Erklarungen hinzu-weisen.

Wir mochten Sie bitten, untenstehende Erklarung auszufiillen und zu unterzeichnen.
Erkldarung

Die Erklarung betrifft finanzielle und kommerzielle (materielle) sowie psychologische
und soziale (immaterielle) Aspekte sowie Interessen der Mitglieder selbst und/oder
ihrer personlichen/professionellen Partner innerhalb der letzten 3 Jahre. Bitte machen
Sie konkrete Angaben zu folgenden Punkten:

1. Berater- bzw. Gutachtertatigkeit oder bezahlte Mitarbeit in einem
wissenschaftlichen Beirat eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft (z. B.
Arzneimittelindustrie, Medizinproduktindustrie), eines kommerziell
orientierten Auftragsinstituts oder einer Versicherung.

[ Nein
LlJa
Falls ja, bitte konkrete Angabe:

2. Honorare flr Vortrags- und Schulungstatigkeiten oder bezahlte Autoren- oder
Co-Autorenschaften im Auftrag eines Unternehmens der
Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder
einer Versicherung.

[] Nein
OJa
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Falls ja, bitte konkrete Angabe:

3. Finanzielle Zuwendungen (Drittmittel) flir Forschungsvorhaben oder direkte
Finanzierung von Mitarbeitern der Einrichtung von Seiten eines Unternehmens
der Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts
oder einer Versicherung

] Nein
CJa

Falls ja, bitte konkrete Angabe:

4, Eigentlimerinteresse an Arzneimitteln/Medizinprodukten (z. B. Patent,
Urheberrecht, Verkaufslizenz)

[] Nein

OJa

Falls ja, bitte konkrete Angabe:

5. Besitz von Geschiftsanteilen, Aktien, Fonds mit Beteiligung von Unternehmen der
Gesundheitswirtschaft

[ Nein
[Ja
Falls ja, bitte konkrete Angabe:

6. Personliche Beziehungen zu einem Vertretungsberechtigten eines
Unternehmens Gesundheitswirtschaft

[ Nein
LlJa
Falls ja, bitte konkrete Angabe:

7. Mitglied von in Zusammenhang mit der Leitlinienentwicklung relevanten
Fachgesellschaften/Berufsverbanden, Mandatstrager im Rahmen der
Leitlinienentwicklung

[ Nein
[1Ja
Falls ja, bitte konkrete Angabe:

8. Politische, akademische (z. B. Zugehorigkeit zu bestimmten ,Schulen®),
wissenschaftliche oder personliche Interessen, die mogliche Konflikte
begriinden kénnten

] Nein
OJa
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Falls ja, bitte konkrete Angabe:
9. Gegenwadrtiger Arbeitgeber, relevante frihere Arbeitgeber der letzten 3 Jahre:
Bewertung

Ergeben sich aus allen oben angefiihrten Punkten nach Ihrer Meinung fiir Sie oder die
ganze Leitliniengruppe bedeutsame Interessenkonflikte?

] Nein
[Ja
Falls ja, bitte Angabe eines Vorschlags zur Diskussion in der Leitliniengruppe

(z. B. Stimmenthaltung zu speziellen Fragestellungen):

Name/Anschrift (Stempel)

Ort, Datum Unterschrift

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fur Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011



14.4.

Name 1 Berater- bzw. Gut-
achtertatigkeit
oder bezahlte
Mitarbeit

Dr. med. nein

Clemens

Albrecht

PD Dr. med. nein

Dirk Béhmer

PD Dr. med. Mitglied

A. Blana Advisoryboard
Amgen, Ferring,
EDAP/TMS

Dr. med. nein

Christof

Bérgermann

Prof. Dr. nein

med.

Martin

2| Honorare fiir

Vortrags- und Zuwend-
Schulungstatig- ungen
keiten oder (Drittmittel
bezahlte Auto- )
renschaften

nein nein

Vortragstatigkeit nein
fir Takeda
Pharma,

Vortrags- und
Schulungstatigkeit
fir Varian Medical

Systems*

Honorare fir nein

Vortrage Ferring,

Astellas,

EDAP/TMS

nein nein

nein Dr. Robert-
Pfleger-
Stiftung -
Androgenreze

3| Finanzielle

4 Eigen-
tumer-
interesse

nein

nein

nein

nein

nein

Ergebnisse der Interessenkonflikterkldarungen

5 Besitz von
Geschafts-
anteilen,
Aktien,
Fonds

nein

nein

nein

habe die
typischen
SXXX-
Aktienfonds*

6 Person-
liche
Bezieh-
ungen

nein

nein

nein

nein

nein
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7 Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

S3-LL ProstataCa,
BVDST

Vorstand AG
Radioonkologie
der DKG,
Advisory Board
der DEGRO

EAU, DGU

DGU,

BDU

DGU

8| Politische,
akademische,
wissenschaftli
che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

nein

nein

48

9 Gegenwadrtiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

Gemeinschaftspraxis fur
Strahlentherapie, Niirnberg,

Charité Universitatsmedizin,
Berlin,

Seit 7/2009 Klinikum Firth,
zuvor Caritaskranken-haus
St. Josef in Regensburg,

Klinik f. Urologie und
Kinderurologie, urologische
Onkologie, Diiren,

Universitatsmedizin
Greifswald, Klinik und
Poliklinik fiir Urologie,



49

nein

Vortrags- und
Schulungstatigkeit
en: Deutsche
Gesellschaft f.
wissenschaftliche
und angewandte
Kosmetik e.V.,
2011, Thieme
Verlag KG,
Stuttgart, 2008,
Sana Kliniken AG,
Ismaning, 2009,
Roche
Farmaceutska,
Ljubljana,
Slowenien, 2010

ptor-
forschung bei
Prostatakarzin
om —
Drittmittel fur
Abteilung/
Forschungspr
ojekt

nein nein

in
liberschaubar
em MaRe. Ob
darin
irgendwelche
Pharmafirmen
enthalten
sind, entzieht
sich meiner
Kenntnis

nein nein

nein

nein

Greifswald,

UK Hamburg-Epppendorf,
Zentrum fir psychosoziale
Medizin, Institut flr
Allgemeinmedizin,
Hamburg,

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fur Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011



Name Berater- bzw. Gut- Honorare fur

achtertatigkeit Vortrags- und
Schulungstatig-
oder bezahlte keiten oder
Mitarbeit bezahlte Auto-
renschaften

Prof. Dr. nein Bayer HealthCare,

Christian Amgen, Pfizer,

Doehn Wyeth, GSK,

Novartis, Roche

Dipl. Ing. nein nein

Paul Enders

Hanns-Jérg  nein nein

Fiebrandt

Prof. Dr. nein nein

med .Paolo

Fornara

Prof. Dr. nein Pfizer, Apogepha,

med. Takeda

Michael

Frohner

Finanzielle
Zuwend-
ungen
(Drittmittel
)

Olympus

nein

nein

GILUPI

(Studie zur
Detektion
mittels
Nanodetektor-
sonden von
zirkulierende
n
Tumorzellen)

nein

Eigen-
tumer-
interesse

nein

nein

nein

nein

nein

Besitz von
Geschafts-

anteilen,
Aktien,
Fonds

AstraZeneca

nein

nein

nein

nein

Person-

liche

Bezieh-

ungen

nein

nein

nein

nein

nein

Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

DGU

BPS

BPS

DGU

DGU

Politische,

akademische,
wissenschaftli

che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

nein

nein

50

Gegenwartiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

Selbstandig, bis 05/2011
UK Liibeck

Keine,

Keine

Martin-Luther-Universitat
Halle-Wittenberg, C4-
Professur,

UK Dresden, Klinik und
Poliklinik fiir Urologie,
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Name

Prof. Dr.
med. habil.
Marc-Oliver
Grimm

Prof. Dr.
med.
Markus
Graefen

Dr. med.
Bernt
Gockel-
Beining

Prof. Dr.
med. Marc-
Oliver
Grimm

Berater- bzw. Gut-
achtertatigkeit

oder bezahlte
Mitarbeit

Beratertatigkeit fur:
Bayer Healthcare,
Pfizer, Roche,
Janssen Cilag

nein

nein

Bayer HealthCare,
Pfizer, Roche,
Janssen-Cilag

Honorare fiir
Vortrags- und
Schulungstatig-
keiten oder
bezahlte Auto-
renschaften

Vortragstatigkeit
fir: Bayer
Healthcare AG,
Pfizer AG,
Novartis, Glaxo
Smith Kline,
Takeda Pharma,
Apogepha

Honorar fir
Vortragstatigkeit:
Ipsen,

Amgen

nein

Bayer HealthCare,
Pfizer, Novartis,
Glaxo Smith Kline,
Takeda,
Apogepha, Roche,

Finanzielle
Zuwend-
ungen
(Drittmittel
)

Novartis - nein
Drittmittel fur
Forschungs-

vorhaben

nein nein

nein nein

Novartis fur nein
Forschungsvo

rhaben

Eigen-
tumer-
interesse

Besitz von
Geschafts-
anteilen,
Aktien,
Fonds

Aktienbesitz
folgender

Unternehmen:

Bayer AG,
Glaxo Smith
Kline

nein

nein

Bayer
HealthCare,
Glaxo Smith
Kline,

Person-
liche
Bezieh-
ungen

nein

nein

nein

nein

Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

DGU, AUA, EAU,
BDU, DKG

DGU

Vorsitzender im
Ausschuss fir
Evidence Based
Medicine des
Berufsverbandes
der Deutschen
Urologen (BDU)

DGU, AUA, EAU,
BDU, DKG

Politische,
akademische,
wissenschaftli
che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

nein

51

Gegenwadrtiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

UK Jena (derzeitiger
Arbeitgeber), UK Dresden
(2006-2010),

Universitatsklinik Hamburg-
Eppendorf ,Martini-Klinik“,

Selbstédndig (Facharzt f.
Urologie),

UK Jena, bis 2010 UK
Dresden
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Name

Prof. Dr.
med. Oliver
Hakenberg

Prof. Dr.
med. Axel
Heidenreich

Dr. med.
Thomas
Oliver
Henkel

Prof. Dr.
med.
Wolfgang
Hinkelbein

Berater- bzw. Gut-

achtertatigkeit

oder bezahlte
Mitarbeit

nein

Astellas, Aventis,
Ipsen, Novartis,
Amgen

nein

nein

Honorare fur
Vortrags- und
Schulungstatig-
keiten oder
bezahlte Auto-
renschaften

Janssen-Cilag

nein

Amgen, Astellas,
Sanofi-Aventis,
Glaxo, Ipsen,
Merck, Novartis,
Roche, Pfizer,
Takeda

Kurse
Brachytherapie

nein

Finanzielle
Zuwend-
ungen
(Drittmittel
)

nein

Ipsen

nein

nein

Eigen-
tumer-
interesse

nein

nein

nein

nein

Besitz von
Geschafts-
anteilen,
Aktien,
Fonds

nein

nein

nein

Beteiligung
liber
Aktienfonds
nicht
auszuschlieRe
n

Person-
liche
Bezieh-
ungen

nein

nein

nein

nein

Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

DGU, BDU

EAU, DGU, AUA,
ASCO

DGU, BDU, BUG

DEGRO, DKG,
BVDST

Politische,
akademische,
wissenschaftli
che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

nein

52

Gegenwartiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

UK Rostock / Universitat,

UK Aachen, UK Koln,

Niedergelassener Urologe
seit 1998

Charité Berlin,

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fur Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011



53

Name Berater- bzw. Gut- Honorare fiir Finanzielle Eigen- Besitz von Person- Mitglied Politische, Gegenwartiger
achtertatigkeit Vortrags- und Zuwend- timer- Geschafts- liche relevanter akademische, Arbeitgeber, relevante
Schulungstatig- ungen interesse anteilen, Bezieh- Fach- wissenschaftli frihere Arbeitgeber der
oder bezahlte keiten oder (Drittmittel Aktien, ungen gesellschaften che oder letzten 3 Jahre
Mitarbeit bezahlte Auto- ) Fonds personliche
renschaften Interessen
Prof. Dr. Beratervertrag Sanofi Vortragshonorare nein nein nein nein DEGRO, BVDST nein Bis 2008 Charité Berlin,
Stefan Hocht Aventis 2008 (HNO-  Roche Pharma jetzt selbstandig,
Bereich), 2009/2010/2011
(Bronchial-Ca),
Autorenvertrag
Sanofi Aventis 2008  Vortragshonorare
(HNO-Bereich) ,Roadshow S3-
Leitlinie Prostata-
Ca“ BDU/BVDST
Dr. med. MD Klinische Reviews fir nein nein nein nein nein DEGRO, ESTRO, nein Aktuell: UK Dresden und
Tobias Strahlenthera- BVDST MVZ am UK Dresden, Zuvor:
Holscher pieplane (HNO- Med. Fakultat, TU-Dresden,
Bereich), 3600 €/Jahr
EQUAL-ESTRO
Prof. Dr. nein GE Healthcare 700 nein nein nein nein DGN nein UK Rostock, Klinik und
med. Bernd €, Hirnliga Poliklinik fur
Joachim Symposium, 700€, Nuklearmedizin,
Krause 3. Round-Table-

Diskussion
,Forschungsprojek
t
Demenzdiagnostik
Lilly Pharma 2000
€, Lilly-
Fortbildung,
Takeda-Pharma
1000 €, PCA-
Symposium,
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Name Berater- bzw. Gut- Honorare fur Finanzielle Eigen- Besitz von Person- Mitglied Politische, Gegenwartiger
achtertatigkeit Vortrags- und Zuwend- timer- Geschafts- liche relevanter akademische, Arbeitgeber, relevante
Schulungstatig- ungen interesse anteilen, Bezieh- Fach- wissenschaftli frihere Arbeitgeber der
oder bezahlte keiten oder (Drittmittel Aktien, ungen gesellschaften che oder letzten 3 Jahre
Mitarbeit bezahlte Auto- ) Fonds personliche
renschaften Interessen

Solutionakademie
1000 €,
Intensivkurs Uro-
Onkologie, Ferring

Arzneimittel

GmbH 1000 €,

Urologisches Live-

Symposium
Prof. Dr. Advisory Board Vortrage 2009 Zeus Studie nein nein nein nein nein Klinikum Offenbach GmbH,
med. Novartis Pharma Novartis, Vortrage (Knochenmar Charité Campus Mitte,
Michael Lein GmbH 2008-2011, 2008 Ferring + ker- Urologie,

Novartis bestimmung)

Amgen 2010
Advisory Board

PD Dr. med. nein nein nein nein nein nein nein nein Universitatsmedizin
Hagen Gottingen, Klinik fiir
Loertzer Urologie,
PD Dr. med. nein nein nein nein nein nein nein nein Selbstdndig: Klinikpraxis fur
Hans- Urologie, Dinslaken,
Joachim
Luboldt
Prof. Dr. Farco-Pharma Medac, Lilly, nein nein nein nein DGU, BDU nein St. Josef Hospital, Troisdorf
med. Gerd Sanofi-Aventis
Limmen
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Name Berater- bzw. Gut- Honorare fur Finanzielle Eigen- Besitz von Person- Mitglied Politische, Gegenwartiger
achtertatigkeit Vortrags- und Zuwend- timer- Geschafts- liche relevanter akademische, Arbeitgeber, relevante
Schulungstatig- ungen interesse anteilen, Bezieh- Fach- wissenschaftli frihere Arbeitgeber der
oder bezahlte keiten oder (Drittmittel Aktien, ungen gesellschaften che oder letzten 3 Jahre
Mitarbeit bezahlte Auto- ) Fonds personliche
renschaften Interessen
Dr. med. nein Vortragshonorare  50% nein nein nein DGU nein Marienkrankenhaus
Stefan Bayer, Novartis, GE Sekretariatsst Bergisch Gladbach gGmbH,
Machtens Healthcare, Sanofi  elle durch die
Aventis, Pfizer, Fa. BARD als
BARD Dokumentatio
nsassistentin
fur die

europaische
Honorar Deutsche  prg_rachy

Krankenhausgesell patenbasis.
schaft fur

Gutachtertatigkeit

im G-BA

(,Interstitielle

Brachytherapie®

Vortragshonorar

durch den

Bundesverband

Medizintechnik (BV

Med)
Dr. med. nein Honorare fir nein nein nein nein DEGRO nein Klinikum Bremen-Mitte und
Thomas Vortrage (Roche, Ambulanz Bremen GmbH,
Martin Merck)
Prof. Dr. Amgen, AstraZeneca, Amgen, nein nein nein nein DGU nein UK Charité Berlin,
med. Kurt Astellas, BMS, AstraZeneca,
Miller Janssen-Cilag, Astellas, BMS,

Janssen-Cilag,
G
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nein

nein

nein

Novartis

Novartis

nein

Teilnahme an der
Fortbildungs-
veranstaltung “Uro
Update 2010” der
Fa. Med Update
GmbH, Hagenauer
Str. 53, 65203

Wiesbaden einschl.

Vortrag und
Autorenschaft
(Handbuch
Urologie 2010,
Springer Medizin
Verlag)

nein

nein nein nein nein DEGRO nein
nein nein nein nein Deutsche nein
Rontgengesell-
schaft:

Vorsitzender der
AG Uroradiologie

nein nein nein nein nein nein
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UK Charité Berlin

UK Minchen, Institut fir
klinische Radiologie,

Kliniken Hartenstein GmbH,
Bad Wildungen,
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Name Berater- bzw. Gut- Honorare fiir Finanzielle Eigen- Besitz von Person- Mitglied Politische, Gegenwartiger

achtertatigkeit Vortrags- und Zuwend- timer- Geschafts- liche relevanter akademische, Arbeitgeber, relevante

Schulungstatig- ungen interesse anteilen, Bezieh- Fach- wissenschaftli frihere Arbeitgeber der
oder bezahlte keiten oder (Drittmittel Aktien, ungen gesellschaften che oder letzten 3 Jahre
Mitarbeit bezahlte Auto- ) Fonds personliche
renschaften Interessen
Prof. Dr. nein Honorar fur nein nein nein nein DGN, BDN nein Seit 2008 freiberuflich tatig,
med. Holger Vortragstatigkeit Niederlassung,
Palmedo der Firmen JBA,
Covidien
Univ. Prof. Astellas Pharma Astellas, Takeda, nein nein nein nein DGU nein Medizinische Universitat
Dr. med. Ferring, Janssen- Graz, Klinik f. Urologie,
Karl Cilag
Pummer
Dr. med. nein Sanofi Aventis: nein nein nein nein DGU nein Eigene Praxis fiir Urologie,
Volker ,Palliativmedizin“
Rohde 2010
Prof. Dr. Astellas, Fresenius, nein Studien, nein nein nein DGU, BDU, nein UK Essen
med. Dr. Innovacell, DKV, AOK interne NRWGU, EAU,
h.c. Herbert Forschungsge AUA
Riibben Ider der
Universitat
Prof. Dr. AstraZeneca, Gen-Probe Inc. San nein nein nein nein DGU, DKG, AUA, nein Selbstandig (privatarztliche
med. Bernd  Astellas, Cmi, EDAP Diego, Novartis, SIU, URS, ESUR, urologische
Jirgen (Frankreich), Ferring, Takeda EAU, IBCN, Gemeinschaftspraxis,
Schmitz- GPC Biotech, Classification on Furth),
Drdger Janssen,, Novartis, Urological
SEP Diseases (ICUD)
Bladder Cancer
1999, 2005,
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Name Berater- bzw. Gut-
achtertatigkeit
oder bezahlte
Mitarbeit

Prof. Dr. Advisory Board Lilly

med. Martin Pharma und

Schostak AstraZeneca,

Klinischer Berater fur
EDAP TMG GmbH
und CureVac GmbH

Prof. Dr. nein

med. Mark

Schrader

Prim. Univ.- nein

Prof. Dr.

Felix

Sedlmayer

Prof. Dr. nein

med. Axel

Semjonow

Honorare fiir
Vortrags- und
Schulungstatig-
keiten oder
bezahlte Auto-
renschaften

LKP bei multiplen
Studien:
bioMérieux

ProtecSys, Lilly,
EDAP

nein

Honorare fir
firmen-initiierte
Fortbildungs-
veranstaltungen

Abbott,
Arztekammer
Westfalen-Lippe,
Beckman-Coulter,
DAK, GenProbe,
GlaxoSmithKline
(EuMedCom)
Labor Nordwest,
Nordhorn,

Finanzielle Eigen-
Zuwend- timer-
ungen interesse
(Drittmittel
)
nein nein
nein nein
nein nein
Beckman- Patent
Coulter, “Charakterisi
Brahms, erung von
Epigenomics, Tumoren”
Protagen,
Siemens

Besitz von
Geschafts-
anteilen,
Aktien,
Fonds

nein

nein

nein

nein

Person-
liche
Bezieh-
ungen

nein

nein

nein

Partnerin ist
als Medical
Director bei
Phillips
Health Care
beschaftigt

Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

2010

nein

nein

derzeit OGRO-
Prasident

DGU, European
Group on Tumor
Markers (EGTM),
National
Academy of
Clinical
Biochemists
(NACB)

Politische,
akademische,
wissenschaftli
che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

nein

58

Gegenwadrtiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

Charité
(Universitatsmedizin,
Urologische Klinik) seit 15
Jahren,

UK Ulm, Klinik f. Urologie,

Salzburger Landeskliniken
GmbH (SALK),

UK Miinster,
Prostatazentrum,
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nein

Medac

Novartis, Sanofi,
Siemens, TAD,
Takeda, Vivantes

honorierter
Vortrag im
Rahmen des DGU-
Kongresses 2011
(Fa. Janssen,
Honorar 1000 €)

Sanofi, Lilly,

Takeda, Aventis,

Farco Pharma

klinische nein Aktienbesitz
Studien fir Fa. Intuitive
fast alle Surgical
Unternehmen,

die Prdparate

fur

urologische

Erkrankungen

entwickeln,

auch beim

Prostatakarzin

om. Zwei

study nurses

sind dariber

finanziert.

nein nein nein

nein

nein

DGU: Vorstand

DGU

nein UK des Saarlandes, Klinik
fiir Urologie und
Kinderurologie,

nein Medizinisches Zentrum
Stadteregion Aachen,
Universitat Dusseldorf,
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Name Berater- bzw. Gut- Honorare fiir Finanzielle Eigen- Besitz von Person- Mitglied Politische, Gegenwartiger
achtertatigkeit Vortrags- und Zuwend- timer- Geschafts- liche relevanter akademische, Arbeitgeber, relevante
Schulungstatig- ungen interesse anteilen, Bezieh- Fach- wissenschaftli frihere Arbeitgeber der
oder bezahlte keiten oder (Drittmittel Aktien, ungen gesellschaften che oder letzten 3 Jahre
Mitarbeit bezahlte Auto- ) Fonds personliche
renschaften Interessen
Prof. Dr. Der Urologe, Uro- Vortrage Lilly, Gazprom nein Gazprom nein DGU nein Stiftung Mannergesundheit,
med. Lothar News, Stiftung Akademie der DGU Germania Germania Berlin

Weifbach Warentest, BMG

Prof. Dr. nein Sanofi, Forschungs- nein nein nein DEGRO, BVDST nein Universitat Heidelberg,
med. AstraZeneca, kooperatione Universitatsmedizin
Frederik Elekta, Zeiss, Lilly, n mit den Mannheim,
Wenz Novartis genannten
Firmen

Prof. Dr. nein nein nein nein nein nein Deutsche nein Universitdat Bonn
med. Nicolas Gesellschaft fur
Wernert Pathologie
Prof. Dr. Bayer-Schering, Ipsen, Takeda, nein nein nein nein DEGRO nein UK Ulm,
med. Ipsen, Takeda, Novartis
Thomas Novartis, Amgen,
Wiegel AstraZeneca
Prof. Dr. Akademie der Dt. Akademie der Dt.  nein nein nein nein DGU, BDU nein UK Dresden
med. h.c. Urologen, Amgen, Urologen, Amgen,
Manfred P.  Apogepha, Astellas, Apogepha,
Wirth AstraZeneca, Ferring, Astellas,

GlaxoSmithKline, AstraZeneca,

Novartis, Orion, Ferring,

Pfizer, Pharmion, GlaxoSmithKline,

Sanofi Aventis, Novartis, Orion,

Takeda, TRM Pfizer, Pharmion,
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Name Berater- bzw. Gut-
achtertatigkeit
oder bezahlte
Mitarbeit

Oncology

Prof. Dr. nein

med

Bernhardt

Wormann

Prof. Dr. Advisory Board:

med. AstraZeneca

Johannes M (beendet), Sanofi,

Wolff. Janssen-Cilag,

Ferring, Amgen

Dipl. Ing. BPS (Der BPS wird zu

Jens-Peter 50% durch Spenden

Zacharias finanziert. Davon

kommen 3,5 % von
der
Arzneimittelindustrie
. 95% sind
Projektforderungen
der Dt. Krebshilfe
und der
Krankenkassen.

Honorare fur Finanzielle
Vortrags- und Zuwend-
Schulungstatig- ungen
keiten oder (Drittmittel
bezahlte Auto- )
renschaften

Sanofi Aventis,

Takeda, TRM

Oncology

nein nein

AstraZeneca nein

(beendet), Sanofi,

Janssen-Cilag,

Ferring, Amgen,

Astellas, Takeda,

GSK

nein nein

Eigen-
tumer-
interesse

nein

nein

nein

Besitz von
Geschafts-
anteilen,
Aktien,
Fonds

nein

nein

nein

Person-
liche
Bezieh-
ungen

nein

nein

nein
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Mitglied
relevanter
Fach-
gesellschaften

DGHO

DGU, BDU, DKG-
AUO

BPS Vorstand

Politische,
akademische,
wissenschaftli
che oder
personliche
Interessen

nein

nein

nein

61

Gegenwartiger
Arbeitgeber, relevante
frihere Arbeitgeber der
letzten 3 Jahre

Klinikum Braunschweig bis
2009, DGHO sein 2010,
Charite Berlin seit 2011

AKH Viersen GmbH, Viersen

Rentner
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14.5. Methodik und Ergebnisse der Recherchen zur
Erstellung der Leitlinie 2009

14.5.1. Recherche zum Thema Epidemiologie, Risikofaktoren,
Pravention und Erndahrung

14.5.1.1. Epidemiologie
Zum Thema Epidemiologie wurden keine systematischen Recherchen durchgefiihrt.

14.5.1.2. Risikofaktoren
Zum Thema Risikofaktoren wurden die folgenden Recherchen durchgefiihrt:

Recherchezeitraum: ab 1.1.2000

Suchstrategie 1 (Leitlinien und aggregierte Evidenz):

Suchworte ,prostate” und ,cancer”; Datenbanken: Cochrane Collaboration, National
Guidelines Clearinghouse (NGC, USA), Guidelines International Network (GIN), AWMF;
Suchzeitpunkt: 03.11.2007

Suchstrategie 2 (Metaanalysen und Leitlinien in PubMed):

Suchworte “prostate” und “cancer”, Limits: ab 2000, English, German, Meta-Analysis,
Practice Guideline, Clinical Conference, Consensus Development Conference,
Guideline; Datenbanken: PubMed; Suchzeitpunkt: 03.11.2007

Suchstrategie 3 (systematische Reviews in PubMed):

Suchworte: ((systematic and review) OR metaanalysis OR meta-analysis) AND
((prevention) OR ("prevention and control"[Subheading]) OR ("Primary
Prevention"[Mesh]) AND ((prostate and cancer) OR ("Prostatic Neoplasms"[Mesh]));
Datenbanken: PubMed; Suchzeitpunkt: 07.11.2007; Trefferzahl: n=2389, davon
durchgesehene Review: Treffer: n= 793 +Pubmed-Filter fiir Metaanalysen angewendet:
Treffer: 20; Ausschlusskriterien: Unsystematische Reviews, Experimentelle
Publikationen ohne klinischen Bezug, Veroffentlichung vor 2000, Literatur zu Vitamin E
oder Selen

Eingeschlossene Volltexte: n=20

Suchstrategie 4 (Alter als Risikofaktor):

Suchworte: ((meta-analysis) OR (systematic and review) AND (prognos* OR survival OR
failure OR outcome)) AND ("Prostatic Neoplasms"[Mesh]) AND (("Age Factors"[Mesh]) OR
("Life Expectancy"[Mesh])), Trefferzahl: 8, Eingeschlossene Volltexte: n=0

14.5.1.3. Testosteronsubstitution
Recherchezeitraum: 1.1.1996 - 26.4.2007

Suchstrategie: ("testosterone”[MeSH Terms] OR testosterone [Text Word]) AND
(("replantation"[TIAB] NOT Medline[SB]) OR "replantation"[MeSH Terms] OR
replacement[Text Word]) AND (("prostatic neoplasms"[TIAB] NOT Medline[SB]) OR
"prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR prostate cancer[Text Word])
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Trefferzahl: 121

Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 12 Primarstudien, 19
Publikationen als Kontextliteratur

Pravention
Recherchezeitraum: 1.1.2000 bis 07.11.2007 bzw. fiir Suchstrategie 6 bis 04.12.2007

Such-Strategien zu Erndhrung und Pravention - aggregierte Evidenz:

Suchstrategie 1 (Leitlinien und aggregierte Evidenz): Suchworte ,prostate“ und ,cancer®;
Datenbanken: Cochrane Collaboration, National Guidelines Clearinghouse (NGC, USA),
Guidelines International Network (GIN), AWMF

Suchstrategie 2 (Meta-analysen und Leitlinien in PubMed): Suchworte “prostate” und
“cancer”, Limits: ab 2000, English, German, Meta-Analysis, Practice Guideline, Clinical
Conference, Consensus Development Conference, Guideline

Suchstrategie 3 (systematische Reviews in PubMed): Suchworte: ((systematic and
review) OR metaanalysis OR meta-analysis) AND ((prevention) OR ("prevention and
control"[Subheading]) OR ("Primary Prevention"[Mesh]) OR (finasteride) OR
("Finasteride"[Mesh])) AND ((prostate and cancer) OR ("Prostatic Neoplasms"[Mesh]))

Trefferzahl: n=66, Recherchezeitraum 1.1.2000 bis 4.12.2007

Suchstrategie 4 (erganzende Primarpublikationen in PubMed): Suchworte: (prevention
and prostate and cancer AND (("2000/01/01"[PDat] : "2007/12/03"[PDat]))) AND
(("Finasteride"[Mesh]) OR (finasteride OR dutasteride OR alpha-reductase OR (alpha and
reductase)) OR ("Testosterone 5-alpha-Reductase"[Mesh]))

Trefferzahl: 197,

Suchstrategie 5: Suchworte: (("Selenium"[Mesh]) OR (Selenium)) AND (prevention OR
chemoprevention) AND (prostate and cancer) AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/12/04"[PDat]) AND (Humans[Mesh]) AND (English[lang] OR German[lang])).

Trefferzahl:179

Suchstrategie 6: (prostate and cancer) AND ((vitamin and e) OR (vitamin e) OR
(tocopherol) OR ("Vitamin E"[Mesh])) AND (prevention OR chemoprevention) Limits:
Publication Date from 2000/01/01 to 2007/12/04

Trefferzahl: 173

Ergebnis: 23 aggregierte Evidenzquellen, 24 Primdrstudien, 7 Publikationen als
Kontextliteratur

Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 24 Primdrstudien
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14.5.2.

14.5.3.

14.5.3.1.

Recherche zum Thema Fritherkennung und Biopsie
Recherchezeitraum: 1.1.2000- 22.10.2007

Suchstrategie aggregierte Evidenz: prostate and cancer and screening and ((systematic
and review) or metaanalysis or meta-analysis)

Treffer: 203
Recherchezeitraum: 1.1.2000- 2.5.2008

Suchstrategie Primarpublikationen: ("Mass Screening”[MeSH Major Topic] AND
(("2000/01/01"[PDat] : "2008/05/02"[PDat]))) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH Major
Topic] AND (("2000/01/01"[PDat] : "2008/05/02"[PDat]))) AND (prostate specific
antigen AND (("2000/01/01"[PDat] : "2008/05/02"[PDat]))) AND (("2002/01/01"[PDat] :
"2008/05/02"[PDat]))

Trefferzahl: 398
Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 30 Primarstudien

In 2009 ergdnzt: Andriole et al, Schroder et al.
Recherche zum Thema Diagnostik und Stadieneinteilung

Klinischen und apparativen Diagnostik
(Verfahren alphabetisch geordnet):

Computertomographie

Recherchezeitraum 1.1.2000-22.11.2007

Suchstrategie 3 (systematische Reviews):

Suchworte: (CT OR (compute* AND and tomogra*)) AND ("Prostatic Neoplasms"[Mesh])
AND ((systematic and review) OR meta-analysis OR metaanalysis)

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 15

Suchstrategie 4 (ergdnzende Primarpublikationen in PubMed) ab 2000:

Suchworte: (((diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical) OR (accurate OR
accuracy OR accurately)) OR ("Sensitivity and Specificity"[Mesh])) AND ("Prostatic
Neoplasms"[MeSH Major Topic]) AND (“Tomography, X-Ray Computed"[MeSH Major
Topic]) AND (English[lang] OR German[lang])) Limits: Publication Date from
1990/01/01 to 2000/01/01, Humans, English, German

(((diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical) OR (accurate OR accuracy OR
accurately)) OR ("Sensitivity and Specificity"[Mesh])) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH
Major Topic]) AND ("Tomography, X-Ray Computed"[MeSH Major Topic]) AND
(("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/19"[PDat]) AND (English[lang] OR German[lang]))
Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 138
Recherchezeitraum 1.1.1990-22.11.2007:

Suchstrategie 5 (ergdnzende Primarpublikationen in PubMed) von 1990- 2000:
(((diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical) OR (accurate OR accuracy OR
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accurately)) OR ("Sensitivity and Specificity"[Mesh])) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH
Major Topic]) AND ("“Tomography, X-Ray Computed"[MeSH Major Topic]) AND
(English[lang] OR German[lang])) Limits: Publication Date from 1990/01/01 to
2000/01/01, Humans, English, German

Trefferzahl: 67

DRU:

Recherchezeitraum 1.1.2000-23.11.2007

Suchstrategie 6 (aggregierte Evidenz): (DRE OR digital rectal examination ) AND
("Prostatic Neoplasms"[Mesh]) AND ((systematic and review) OR meta-analysis OR
metaanalysis)

Trefferzahl: 27

Suchstrategie 7 (ergdnzende Primarpublikationen in PubMed):

Suchworte: (DRE OR clinical examination) AND prostate AND (prostatectomy or RPE)
AND (stage or staging)

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 238
MRT:

Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 19.11.2007

Suchstrategie 8 (systematische Reviews in PubMed):

Suchworte: ("Magnetic Resonance Imaging"[Mesh]) AND (("Prostatic Neoplasms"[Mesh]
AND (Humans[Mesh])) AND ((systematic and review) OR meta-analysis OR metaanalysis
AND (Humans[Mesh])) AND (Humans[Mesh]))

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 6

Suchstrategie 9 (erganzende Primarpublikationen):

Suchworte: (((diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical) OR (accurate OR
accuracy OR accurately)) OR ("Sensitivity and Specificity"[Mesh])) AND ("Prostatic
Neoplasms"[MeSH Major Topic]) AND ("Magnetic Resonance Imaging"[MeSH Major
Topic]) AND (("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/19"[PDat]) AND (Humans[Mesh]) AND
(English[lang] OR German(lang]))

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 317

Szintigraphie:
Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 6.11.2007 bzw. 19.11.2007

Suchstrategie 10 (systematische Reviews):

Suchworte: ("Radionuclide Imaging"[Mesh] AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))) and ("Prostatic Neoplasms"[Mesh] AND
(("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))) AND ((systematic
and review) OR meta-analysis OR metaanalysis AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))) AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))

Datenbanken: PubMed
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Trefferzahl: 2

Suchstrategie 11 (ergdnzende Primarpublikationen):

Suchworte: (prostate and cancer) AND (((diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR
diagnostical) OR (accurate OR accuracy OR accurately)) OR ("Sensitivity and
Specificity"[Mesh])) AND ((bone and scan) OR scintigraphy OR (radionuclide and
imaging)) AND (("2002/07/01"[PDat] : "2007/11/19"[PDat]) AND (Humans[Mesh]) AND
(English[lang] OR German(lang]))

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 476

TRUS

Recherchezeitraum: 1.1.2000-6.11.2007 bzw. 20.11.2007

Suchstrategie 12 (systematische Reviews):

Suchworte: (("Ultrasonography"[Mesh] AND (("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/06"[PDat])
AND (Humans[Mesh]))) AND ("Prostatic Neoplasms"[Mesh] AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))) AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/06"[PDat]) AND (Humans[Mesh]))) AND ((systematic and review) OR
metaanalysis OR meta-analysis AND (("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/06"[PDat]) AND
(Humans[Mesh]))) AND (("2000/01/01"[PDat] : "2007/11/06"[PDat]) AND
(Humans[Mesh]))

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 16
Suchstrategie 13 (ergdnzende Primarpublikationen:

Suchworte: ("Ultrasonography"[MeSH Major Topic]) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH
Major Topic]) AND (diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical OR accurate
OR accuracy OR accurately OR sensitivity OR specificity) AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/20"[PDat]) AND (Humans[Mesh]) AND (English[lang] OR German[lang]))

Trefferzahl: 167

Suchstrategie 14 (ergdnzende Primarpublikationen 1990-2000):

Suchworte: ("Ultrasonography"[MeSH Major Topic]) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH
Major Topic]) AND (diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical OR accurate
OR accuracy OR accurately OR sensitivity OR specificity) AND (("2000/01/01"[PDat] :
"2007/11/20"[PDat]) AND (Humans[Mesh]) AND (English[lang] OR German[lang]))
("Ultrasonography"[MeSH Major Topic]) AND ("Prostatic Neoplasms"[MeSH Major Topic])
AND (diagnosis OR diagnoses OR diagnostic OR diagnostical OR accurate OR accuracy
OR accurately OR sensitivity OR specificity) AND (Humans[Mesh]) AND (English[lang] OR
German[lang]) Limits: Publication Date from 1990/01/01 to 1999/12/31

Datenbanken: PubMed

Trefferzahl: 81
Volltexte gesamt: 9 aggregierte Evidenzquellen, 51 Primérstudien

Eingeschlossene Volltextet: 1 aggregierte Evidenzquelle, 7 Primarstudien

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fiir Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011

67



14. Anhdnge

14.5.3.2.

14.5.4.

14.5.4.1.

14.5.4.2.

Pathomorphologische Diagnostik

Dieses Kapitel orientiert sich an den Empfehlungen des College of American
Pathologists [12], der WHO/UICC [13], des Royal College of Pathologists (RCPath, UK)
[14] sowie des Berufsverbandes Deutscher Pathologen und der Deutschen Gesellschaft
fiir Pathologie [15]. Dabei geht es in den Anforderungen an einigen Stellen lber die
genannten Konsensuspapiere hinaus. Dem Kapitel liegt weiterhin vom Autor
eingebrachte Literatur zugrunde. Da hier keine systematische Recherche von
Publikationen erfolgte, wurden keine Evidenztabellen erstellt.

Recherche zum Thema Therapie des nichtmetastasierten
Prostatakarzinoms

Therapieplanung und Aufkldrung

Das Kapitel beruht auf den Quell-Leitlinien [3; 5; 6] und einer tabellarischen
Zusammenstellung der Therapieeffekte aus den zu den Therapieverfahren
vorhandenen Studien oder agggregierten Evidenzquellen, die aus den spezifischen
Recherchen zu den jeweiligen Therapieverfahren identifiziert wurden.

Active Surveillance
Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 01.08.2006

Aktualisierungsrecherche: 19.03.2009 (Trefferzahlen nicht dargestellt, aus
Aktualisierungsrecherche erfolgte kein Einschluss neuer Volltexte)

Such-Strategie zum Stellenwert des Watchful-Waiting beim Prostatakarzinom:

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")

AND

("watchful-waiting"[tiab] OR "wait-and-see"[tiab] OR "expectant management"[tiab] OR
"conservative management"[tiab] OR "deferred treatment"[tiab])

Trefferzahl: 162
Such-Strategie zum Stellenwert der active-surveillance-Strategie:

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")
AND

(Nach Ergebnispriifung entfernt: Filter fiir Studienqualitat)

AND ("active-surveillance"[tiab] OR "expectant management"[tiab])

Trefferzahl: 102

Eingeschlossene Volltexte: 7 aggregierte Evidenzquellen, 14 Primdrstudien (im
Hintergrundtext: 7 Publikationen als Kontextliteratur, 4 Publikationen zur
Lebensqualitat

Such-Strategie zum insignifikanten Prostatakarzinom (ab 1.1.2000- 23.5.2008):
((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer OR neoplas*
OR malign*)) AND ("indolent" OR "clinically indolent" OR "clinically significant" OR
“clinically insignificant")

Trefferzahl: 705
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14.5.4.3.

14.5.5.

14.5.5.1.

14.5.5.2.

14.5.5.3.

Insignifikantes Prostatakarzinom
Suchzeitraum: 1.1.1960 - 23.5.2008

Suchworte: ((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer
OR neoplas* OR malign*)) AND ("indolent" OR "clinically indolent" OR "clinically
significant” OR "clinically insignificant”)

Trefferzahl: 705

Eingeschlossene Volltexte: 30 Einzelstudien, 1 syst. Review

Recherche zum Thema Lokale Therapie des lokal begrenzten
Prostatakarzinoms

Recherche Radikale Prostatektomie
Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 15.5.2007

Such-Strategie zum Stellenwert der radikalen Prostatektomie beim lokal betrenzten
Prostatakarzinom:

"localized prostate cancer" OR "localised prostate cancer" OR "local prostate cancer" OR
"localized prostatic carcinoma” OR "organ confined" OR "locally confined" OR "clinical
localized disease" OR "localized tumor" OR "localized tumour" OR "localised tumour"
OR "localised cancer*" OR "localized cancer*"

AND

(prostatectomy(ti] OR (postprostatectomy OR post-prostatectomy OR preprostatectomy
OR pre-prostatectomy))

Trefferzahl: 714
Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 3 Primarstudien

Weitere Primarliteratur zu Volumen vs. Morbiditat bzw. Mortalitdt (Systematische
Ubersicht bei Nuttall et al., 2004) wurde durch die Autoren erginzt.

Perkutane Strahlentherapie
Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 23.1.2008

Such-Strategie zum Stellenwert der Strahlentherapie:

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")

AND

(radiotherapy[ti] OR radiotherapeutic[ti] OR radiation[ti] OR "Interstitial Radiation" OR
brachytherapyl[ti] OR "Dose Fractionation"[ti] OR fractionation[ti] OR fractionated[ti] OR
Irradiation[ti])

Trefferzahl: 656

Eingeschlossene Volltexte: 4 aggregierte Evidenzquellen, 36 Primarstudien

LDR-Brachytherapie
Recherchezeitraum : 1.1.2000 - 21.5.2007

Such-Strategie zum Stellenwert der LDR-Brachytherapie/Seedbehandlung:
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14.5.5.4.

14.5.5.5.

14.5.5.6.

In Suchstrategie zu Strahlentherapie enthalten

Eingeschlossene Volltexte: 17 Primarstudien, 10 Publikationen zur Lebensqualitat, 1
Publikation als Kontextliteratur

HDR-Brachytherapie
echerchezeitraum: 1.1.2000- 21.5.2007

Asugewertet wurde Suchstrategie zur Strahlentherapie und zusatzlich:
Such-Strategie zum Stellenwert der HDR-Brachytherapie:

("high-dose-rate"[All Fields] OR "HDR"[AIl Fields] OR "hdr"[All Fields]) AND
"Brachytherapy"[Mesh] AND "Prostatic Neoplasms"[Mesh] AND ((English[lang] OR
German[lang]) AND (Meta-Analysis[ptyp] OR Practice Guideline[ptyp] OR Randomized
Controlled Trial[ptyp] OR Review[ptyp]))

Trefferzahl: 22

Eingeschlossene Volltexte: 18 Primarstudien, 21 Publikationen als Kontextliteratur

Lymphadenektomie
Recherchezeitraum: 1.1.2000 - 10.09.2007

Such-Strategie zum Stellenwert der Lymphadenektomie:

Suchworte: lymphadenectomy(ti] OR lymphadenectomies[ti] OR "lymph node

dissection"[ti] OR "lymph node dissections"[ti] OR "lymph node excision"[ti] OR "lymph

node excisions"[ti] ) AND prostat*[ti]
Trefferzahl: 83

Eingeschlossene Volltexte: 17 Primarstudien, 3 Publikationen als Kontextliteratur

Andere interventionelle Verfahren
1. Cryotherapie:

Suchzeitraum und Suchbegriffe:

(cryotherapy OR cryosurgery OR cryoablat*) AND ((prostate OR prostatic) AND
(*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer OR neoplas* OR malign*)) AND
(("2006/12/01"[EDat] : "2008/09/11"[EDat]))

Hier wurde aufgrund des erst seit wenigen Jahren eingesetzten Verfahrens ab 2006
gesucht.

Trefferzahl: 102
Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen

2. High-intensity focused ultrasound (HIFU):
Recherchen fir 1. Auflage 2009:

((high-intensity[tiab] AND ultrasound[tiab]) OR "focused ultrasound"[tiab])
AND ("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")
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14.5.6.

14.5.6.1.

14.5.6.2.

14.5.6.3.

14.5.6.4.

71

Eingeschlossene Volltexte: 4 aggregierte Evidenzquellen, 15 Primarstudien

3. Hyperthermia

(hyperthermia[tiab] OR hypertherm*[tiab] OR thermotherap*[tiab] OR thermo-
therap*[tiab])

AND

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")

+ 4. Magnetfeld-Therapien:

((magnet*[ti] OR magnetic[tiab])

AND

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")

Eingeschlossene Volltexte: 5 Primarstudien

Recherche zum Thema Lokale Therapie des lokal
fortgeschrittenen Prostatakarzinoms

Radikale Prostatektomie
Recherchedatum: 01.04.2008

Suchstrategie: (prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign*) AND Prostatectomy AND (advanced OR T3 OR T4) AND
(survival OR prognosis OR relapse) Limits: Entrez Date from 2000/01/01 to
2008/05/16, Humans, English, German

Eingeschlossene Volltexte: 20 Primarstudien

Perkutane Strahlentherapie
Recherchedatum: 31.08.2008

Suchstrategie: ((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign*)) (advanced OR T3 OR T4) AND radiotherapy AND
(survival OR prognosis OR relapse) Limits: Publication Date from 2000/01/01 to
2008/08/31

Trefferzahl: 578

Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 41 Primdrstudien

HDR-Brachytherapie
Recherchedatum: 23.07.2008

Suchstrategie: ((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign*)) AND ((("Brachytherapy"[Mesh]) OR (brachytherapy))
AND ("high-dose-rate" OR "high dose rate" OR "HDR" OR "hdr"))

Trefferzahl: 280

Eingeschlossene Volltexte: 9 Primarstudien

Lymphadenektomie beim lokal fortgeschrittenen PCa
Recherchedatum: 03.09.2008
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14.5.6.5.

14.5.6.6.

14.5.6.7.
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Suchstrategie: ("Lymph Node Excision"[Mesh]) AND ((prostate OR prostatic) AND
(*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer OR neoplas* OR malign*)) AND
(("2000/01/01"[EDat] : "2008/09/03"[EDat]) AND (English[lang] OR German[lang]))

Trefferzahl: 337

Eingeschlossene Volltexte: 18 Primarstudien

Andere interventionelle Verfahren
Recherchedatum: 14.10.2008

Suchstrategie: (("Ultrasound, High-Intensity Focused, Transrectal'[Mesh]) OR
(HIFU[tiab] OR "high-intensity focused ultrasound" OR "high intensity focused
ultrasound")) AND ((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign®)) Limits: Publication Date from 2005/03/01 to
2008/10/14

14.5.6.5.1. Stellenwert der HIFU beim lokal fortgeschrittenen PCa
Siehe Angaben zur Recherche HIFU beim lokal begrenzten PCa

14.5.6.5.2. Stellenwert der Kryotherapie beim lokal fortgeschrittenen PCa
Recherchedatum: 09.09.2008

Suchstrategie: (cryotherapy OR cryosurgery OR cryoablat*) AND ((prostate OR
prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer OR neoplas* OR malign®))
AND (("2006/12/01"[EDat] : "2008/09/11"[EDat])) AND [Modul Prostata local
fortgeschritten]

Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 6 Primarstudien

Adjuvante perkutane Strahlentherapie
Recherchedatum: 13.01.2009

Suchstrategie: ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinoma[tiab] OR tumor[tiab]
OR tumour(tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR
placebo[tiab] OR clinical trials as topic[mesh:noexp] OR randomly[tiab] OR trial[ti]) AND
humans[mh]) AND ((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiation OR radiotherapy)) AND
(adjuvant))

Trefferzahl: 203

Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 9 Primarstudien

Therapie des lymphknotenpositiven Prostatakarzinoms
Recherchedatum: 06.02.2009

Suchstrategie: Search ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinomaftiab] OR
tumor(tiab] OR tumour[tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR
placebo[tiab] OR clinical trials as topic[mesh:noexp] OR randomly[tiab] OR trial[ti]) AND
humans[mh]) AND ("nodal disease"[tiab] OR "nodal involvement"[tiab] OR "node
positive"[tiab] OR "node-positive"[tiab] OR "N+"[tiab] OR "N1"[tiab] OR "N2"[tiab] OR
"N3"[tiab] OR "lymph node spread"[tiab] OR "lymph node metastasis"[tiab] OR "node
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14.5.6.8.

73

involvement"[tiab]) AND (treatment[tiab] OR therapy[tiab] OR intervention[tiab] AND
(("2000/01/01"[PDat] : "2009/02/06"[PDat])))

Trefferzahl: 259

Eingeschlossene Volltexte: 1 aggregierte Evidenzquelle, 11 Primdrstudien

Neoadjuvante und adjuvante Hormontherapie des lokal begrenzten und
des lokal fortgeschrittenen Prostatakarzinoms
Recherchedatum: 03.09.2008

Such-Strategie zum Stellenwert der adjuvanten Therapie:

adjuvant[ti] OR adjuvant*[ti])
AND ((prostat*[ti] OR
("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom"))

Such-Strategie zum Stellenwert der neo-adjuvanten Therapie:

neo-adjuvant[ti] OR neoadjuvant*[ti]) AND
((prostat*[ti] OR ("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema
Prostatakarzinom™))

Ergebnis: 1 aggregierte Evidenzquelle, 3 Primarstudien, 19 Publikationen als
Kontextliteratur

Such-Strategie zum Stellenwert der Hormontherapie:

("Modul zur Identifikation von Publikationen zum Thema Prostatakarzinom")

AND

((Therapeutics[mh] OR therapy[majr] OR "therapeutic use"[sh])

AND (therap*[tiab] OR treat*[tiab] OR manage*[tiab] OR strategy[tiab] OR
procedure[tiab] OR administ*[tiab] OR respon*[tiab] OR medication[tiab] OR care[tiab]
OR caringl[tiab]))

AND

(Block zur Identifikation von Therapie-Studien guter Qualitat) OR (Randomized
Controlled Trial[pt] OR Randomized Controlled Trials[mh] OR Controlled Clinical
Trial[pt] OR Clinical Trial, Phase I[pt] OR Clinical Trial, Phase Il[pt] OR Clinical Trial,
Phase lll[pt] OR Clinical Trial, Phase IV[pt] OR Multicenter Studies[mh] OR Comparative
Study[mh] OR Clinical Trial[pt] OR Clinical Trials[mh] OR Statistics[mh] OR Statistics,
Nonparametricmh] OR statistics and numerical data[sh] OR Follow-up Studies[mh] OR
random allocation[mh])))

AND

(("Androgen Antagonists" OR "Anti Androgen" OR "Antiandrogenic Agent" OR
"Antiandrogenic Drug" OR ( Bicalutamide OR Cyoctol OR Cyproterone OR "Cyproterone
Acetate” OR Epitestosterone OR Flutamide OR Hydroxyflutamide "Inocoterone Acetate”
OR "Lavanducyanin" OR Methylestrenolone OR Nilutamide OR "Osaterone Acetate" OR
Oxendolon OR Propylmesterolone OR Spironolactone OR Topterone "Trichloro Alpha
Chloromethyl Alpha Hydroxypropionanilide" OR "Alpha,Alpha,Alpha Trifluoro 2 Methyl
4 Nitro Meta Lactotoluidide” OR "WS 9659 B" OR Zanoterone)) OR (Hormon*[ti] AND
prostat*[ti]))

Eingeschlossene Volltexte: 4 aggregierte Evidenzquellen, 30 Primarstudien

A) Quellen aggregierter Evidenz und B) Primarliteratur
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14.5.6.9.

14.5.7.

14.5.7.1.

14.5.7.2.

Siehe zu diesem Kapitel auch die Angaben in den Kapitel zur Strahlentherapie
und radikalen Prostatektomie

Primdre Hormontherapie und Watchful Waiting
Recherchedatum: 19.7.2007, 23.7.2008

Suchsstrategie: (prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign*) AND advanced AND ((watchful AND waiting) OR (wait
AND see) OR (expectant AND management) OR (conservative AND management) OR
(deferred AND treatment))

Trefferzahl: 94

Eingeschlossene Volltexte: 6 aggregierte Evidenzquellen, 16 Primarstudien

Recherche zum Thema Diagnostik und Therapie des

rezidivierten oder metastasierten Prostatakarzinoms

Dieses Kapitel wurde auf der Basis der Quell-Leitlinien [3; 5; 6] sowie aufgrund von
Literatur erstellt, die durch die Autorengruppe eingebracht wurde.

Therapie des PSA-Rezidivs / der PSA-Progression sowie der PSA-
Persistenz
Recherchedatum: 07.02.2009

Suchstrategie: (("Salvage Therapy"[Mesh]) OR ("Recurrence"[Mesh]) OR (recurrence OR
relapse) OR salvage) AND ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinoma[tiab] OR
tumor(tiab] OR tumour[tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR
placebo[tiab] OR clinical trials as topic[mesh:noexp] OR randomly[tiab] OR trial[ti]) AND
humans[mh]) Limits: Publication Date from 2000/01/01 to 2009/02/07

Trefferzahl: 360
Eingeschlossene Volltexte: 3 aggregierte Evidenzquellen, 12 Primarstudien

Literatur zur PSA-Persistenz wurde von den Autoren eingebracht

Hormontherapie des metastasierten Prostatakarzinoms
Recherchedatum: 21.10.2008

Suchstrategie: ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinoma[tiab] OR tumor[tiab]
OR tumour(tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND ("Androgen
Antagonists"[tiab] OR "Anti Androgen"[tiab] OR "Antiandrogenic Agent"[tiab] OR
"Antiandrogenic Drug"[tiab] OR hormone[tiab] OR hormonal[tiab] OR endocrin*[tiab])
AND ((randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized[tiab] OR placebol[tiab] OR clinical trials as topic[mesh:noexp] OR
randomly[tiab] OR trial[ti]) AND humans[mh]) Limits: Publication Date from
2000/01/01 to 2008/10/21, English, German

Trefferzahl: 769

Eingeschlossene Volltexte: 4 aggregierte Evidenzquellen, 6 Primarstudien

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fiir Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011

74



14. Anhdnge

14.5.7.3.

14.5.7.4.

14.5.7.5.

Therapie des androgenunabhidngigen oder kastrationsresistenten PCa
Recherchedatum: 22.10.2008

Suchstrategie: ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinoma[tiab] OR tumor[tiab]
OR tumour(tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND ("hormone-
refractory"” OR "hormone refractory” OR chemotherapy[tiab] OR docetaxel[tiab] OR
prednisolone[tiab] OR mitoxanthrone[tiab] OR dexamethasone OR ketoconazole OR
hydrocortisone OR thalidomide OR doxorubicin OR paclitaxel OR carboplatin OR
estramustine OR vinblastine) AND ((randomized controlled trial[pt] OR controlled
clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR clinical trials as
topic[mesh:noexp] OR randomly[tiab] OR trial[ti]) AND humans[mh]) Limits: Entrez
Date from 2000/01/01 to 2008/10/22, English, German

Trefferzahl:

Eingeschlossene Volltexte: 1 aggregierte Evidenzquelle, 7 Primarstudien

Therapie von Knochenmetastasen
Recherchedatum: 14.2.2009

Suchstrategie: ((prostate[tiab] OR prostatic[tiab]) AND (*carcinomaltiab] OR tumor[tiab]
OR tumour[tiab] OR cancer[tiab] OR neoplas*[tiab] OR malign*[tiab])) AND (bone AND
(metastasis OR metastases)) AND ("Radioisotopes”[Mesh]) OR radionuclide*[tiab]
OR"Radiotherapy"[Mesh] OR radiation OR radiotherapy OR ("Diphosphonates"[Mesh]))
AND ((randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab]
OR groups[tiab]) AND humans[mh]) Limits: Publication Date from 2000/01/01 to
2009/02/14

Trefferzahl: 385

Eingeschlossene Volltexte Strahlentherapie: 1 aggregierte Evidenzquelle, 5
Primarstudien

Eingeschlossene Volltexte Radionuklide: 2 aggregierte Evidenzquellen, 2 Primarstudien

Eingeschlossene Volltexte Bisphosphonate: 1aggregierte Evidenzquelle, 5
Primarstudien

(2 Primarstudien, Saad 2002 und Saad 2004, nach Konsultation erganzt)

Therapie der tumorbedingten Harnstauung
Recherchedatum: 22.7.2007

Such-Strategie zur Therapie der Harnstauungsniere bei kastrationsresistentem
Prostatakarzinom:

(("hydronephrosis"[MeSH Terms] OR Hydronephrosis[Text Word]) OR "Ureteral
obstruction"[All Fields]) AND ("Pelvic Neoplasms"[Mesh] OR "Prostatic
Neoplasms"[Mesh]) AND (("2002/07/02"[PDAT] : "2007/07/02"[PDAT]) AND
"humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR German[lang]))

((("pelvic neoplasms"[TIAB] NOT Medline[SB]) OR "pelvic neoplasms"[MeSH Terms] OR
pelvic cancer[Text Word]) OR ((("prostatic neoplasms"[TIAB] NOT Medline[SB]) OR
"prostatic neoplasms”[MeSH Terms] OR prostate cancer[Text Word]) AND ("locally
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14.5.7.6.

14.5.8.

14.5.8.1.

14.5.8.2.

14.5.8.3.

14.5.9.

advanced"[All Fields] OR "Metastatic"[All Fields]))) AND (("stents"[TIAB] NOT Medline[SB])
OR "stents"[MeSH Terms] OR Stent[Text Word])

Eingeschlossene Volltexte: 14 Primarstudien

Supportiv- und Palliativtherapie
Fir den Abschnitt Supportivtherapie wurden zusatzllich zu den Quell-Leitlinien weitere
Leitlinien und Primarliteratur von den Autoren eingebracht.

Fur den Abschnitt Palliativtherapie erfolgte im Februar 2009 eine systematische Suche
nach themenbezogenen Leitlinien. Nach Sichtung und Bewertung der Ergebnisse
wurden neben den Quell-Leitlinien [3; 5; 6] die evidenzbasierten Leitlinien
,Hausarztliche Leitlinie Palliativversorgung’ der Leitliniengruppe Hessen 2009 [16], die
Therapieempfehlungen der deutschen Arzneimittelkommission zu Tumorschmerz [17],
die ,Clinical practice guideline’ des ,American College of Physicians’ 2008 zu
Palliativversorgung [18], die NCCN-Leitlinie 2008 zu Palliativmedizin [19] und die S3-
Leitlinie zur Diagnostik, Therapie und Nachsorge des Mammakarzinoms 2008 [20]
herangezogen.

Recherche zum Thema Rehabilitation und Nachsorge

Rehabilitation nach kurativer Therapie
Recherchedatum: 08.10.2008

Suchstrategie: (((prostate OR prostatic) AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR
cancer OR neoplas* OR malign*)) AND (rehabilitation OR "recovery of function"[mh] OR
"exercise"[mh] OR "education"[mh] OR "counseling”"[mh])) OR (((prostate OR prostatic)
AND (*carcinoma OR tumor OR tumour OR cancer OR neoplas* OR malign*)) AND
(rehabilitation OR "recovery of function"[tiab] OR "exercise"[tiab] OR "education"[tiab]
OR "counseling"[tiab]))) AND ((randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical
trial[pt] OR randomized|tiab] OR placeboltiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab]
OR trial[tiab] OR groups[tiab]) AND humans[mh])

Trefferzahl: 565

Eingeschlossene Volltexte: 1 aggregierte Evidenzquelle, 7 Primdrstudien

Nachsorge und Verlaufskontrollen
Diese beiden Abschnitte wurden unter Bezugnahme der Quell-Leitlinien [3; 5; 6] und
aufgrund von Literatur, die durch die Autoren beigetragen wurde, erstellt.

Testosteronsubstitution
Siehe Recherche zur Testosteronsubstitution in Abschnitt 14.5.1.3.

Recherche zum Thema Psychosoziale Aspekte und

Lebensqualitat
Recherchedatum: 15.11.2007

Die Studien zu psychosozialen Aspekten und Lebensqualitat sind in ihrem Design nicht
in das verwendetet SIGN-Schema einzuordnen, deshalb wurden sie nicht in
Evidenztabellen extrahiert.
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14.6.
Aktualisierung 2011
14.6.1.
Screening
14.6.1.1. Fragestellung
Population Intervention Kontrolle
Menschen ohne Screeningprog  Normal-
bekanntes ramm zur versorgung
Prostatakarzino Friherkennun
m g eines
Prostata-
karzinoms
14.6.1.2. Recherchestrategien

Methodik und Ergebnisse der Recherchen zur 1.

Recherche zum Thema Stellenwert der Fritherkennung /

Time aspects
Keine
Einschrankungen

Outcomes
Gesamtmortalitat
Prostatakrebsspezifisc
he Mortalitat
Morbiditat (PSA-Kinetik,
Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/
Schaden

Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:

ATl: andere Erkrankung

A2: anderes Thema (z. B. Therapie, animal testing, in vitro)

A3: anderer Publikationstyp (nicht RCT oder SR oder Metaanalyse oder HTA aus Europa)

PubMed (10. Februar 2011)

Nr. Suchfrage Anzahl

#8 #3 AND #6 Limits: English, German, Publication date from 2007/08 571

#7 #3 AND #6 1763

#6 #4 OR #5 2166383

#5 (randomized controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] randomized [tiab] 2062287
OR placebo [tiab] OR drug therapy [sh] OR randomly [tiab] OR trial [tiab] OR
groups [tiab]) AND humans [mh]

#4 systematic[sb] 149480

#3 #1 AND #2 6774

#2 "screening"[All Fields] OR "mass screening"[MeSH Terms] OR "early detection of 303453
cancer"[MeSH Terms] OR "early detection of cancer"[All Fields]

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 91664

Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 571
Davon relevant: 298

Cochrane (03. Januar 2011)
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Nr. Suchfrage

Anzahl

#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and screening in Title, Abstract or 139
Keywords, from 2007 to 2011

Cochrane Database of Systematic Reviews (4)
Database of Abstracts of Reviews of Effects (2)
Cochrane Central Register of Controlled Trials (122)
Cochrane Methodology Register (3)

Health Technology Assessment Database (1)

NHS Economic Evaluation Database (7)

Anzahl der Treffer: 139

Davon neu: 45

Davon relevant: 36

14.6.1.3. Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe

E2 Publikationstyp

E3: Suchzeitraum
E4: Sprachen

E5 Intervention
Ausschlussgriinde
Al

A2

A3

A4

Patienten ohne bekanntes Prostatakarzinom

Randomisierte kontrollierte Studien (RCTs) oder systematische Ubersicht
mit/ohne Metaanalyse oder HTA aus RCTs

Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
deutsch, englisch

Screening (Untersuchung einer gesunden Population) auf Prostatakarzinom

andere Erkrankung

Nicht Fragestellung (siehe oben)

Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)
Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden
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14.6.1.4. Ergebnisse der Recherche
Ergebnisse der syst.
Recherche
(Abstractsichtung)
n=2334
Ausgeschlossene
Abstracts
n =308
Al=8
A2 =180
A3 =113
3 Ad=7
zu beschaffende
Volltexte
n=26
A
Verfligbare Volltexte (Volltextsichtung)
n=26
Ausgeschlossene
Handsuche nach Voll_tezxzte
Recherchedatum N W=
n =1 (Sandblom et al.
( 2011) > A2=12
A3=6
Ad=4
A
Eingeschlossen Volltexte
n=5
Bereits
extrahierte
Publikationen
n = 2 (Andriole
et al. 2009,
Extrahierte Publikationen
n=3
(1 systematische
Ubersichtsarbeiten, 2
Primarstudien)
14.6.1.4.1. Eingeschlossene Publikationen

1. Djulbegovic M, Beyth RJ, Neuberger MM, Stoffs TL, Vieweg J, Djulbegovic B, Dahm P.
Screening for prostate cancer: systematic review and meta-analysis of randomised
controlled trials. BMJ 2010;341:c4543.

2. Hugosson J, Carlsson S, Aus G, Bergdahl S, Khatami A, Lodding P, Pihl CG, Stranne J,
Holmberg E, Lilja H. Mortality results from the Goteborg randomised population-
based prostate-cancer screening trial. Lancet Oncol 2010;11(8):725-32.

3. Andriole GL, Crawford ED, Grubb RL, Ill, Buys SS, Chia D, Church TR, Fouad MN,
Gelmann EP, Kvale PA, Reding DJ, Weissfeld JL, Yokochi LA, O'Brien B, Clapp JD,
Rathmell JM, Riley TL, Hayes RB, Kramer BS, Izmirlian G, Miller AB, Pinsky PF, Prorok
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10.

11.

12.

PC, Gohagan JK, Berg CD. Mortality results from a randomized prostate-cancer
screening trial. N Engl J Med 2009;360(13):1310-9.

4. Schroder FH, Hugosson J, Roobol MJ, Tammela TL, Ciatto S, Nelen V, Kwiatkowski M,
Lujan M, Lilja H, Zappa M, Denis LJ, Recker F, Berenguer A, Maattanen L, Bangma CH,
Aus G, Villers A, Rebillard X, van der KT, Blijenberg BG, Moss SM, de Koning HJ,
Auvinen A. Screening and prostate-cancer mortality in a randomized European
study. N Engl J Med 2009;360(13):1320-8.

14.6.1.4.2. Ausgeschlossene Publikationen (Volltextscreening)

Ausschlussgrund A2: Anderes Thema (nicht Fragestellung)

Kilpelainen TP, Tammela TL, Maattanen L, Kujala P, Stenman UH, la-Opas M, Murtola TJ,
Auvinen A. False-positive screening results in the Finnish prostate cancer screening
trial. BrJ Cancer 2010;102(3):469-74.

Kilpelainen TP, Auvinen A, Maattanen L, Kujala P, Ruutu M, Stenman UH, Tammela TL.
Results of the three rounds of the Finnish Prostate Cancer Screening Trial--the
incidence of advanced cancer is decreased by screening. Int J Cancer
2010;127(7):1699-705.

van Leeuwen PJ, Connolly D, Gavin A, Roobol MJ, Black A, Bangma CH, Schroder FH.
Prostate cancer mortality in screen and clinically detected prostate cancer: estimating
the screening benefit. Eur J Cancer 2010;46(2):377-83.

Wolters T, Roobol MJ, Steyerberg EW, van den Bergh RC, Bangma CH, Hugosson J,
Ciatto S, Kwiatkowski M, Villers A, Lujan M, Nelen V, Tammela TL, Schroder FH. The
effect of study arm on prostate cancer treatment in the large screening trial ERSPC. Int
J Cancer 2010;126(10):2387-93.

Bergdahl AG, Aus G, Lilja H, Hugosson J. Risk of dying from prostate cancer in men
randomized to screening: differences between attendees and nonattendees. Cancer
2009;115(24):5672-9.

Croswell JM, Kramer BS, Kreimer AR, Prorok PC, Xu JL, Baker SG, Fagerstrom R, Riley
TL, Clapp JD, Berg CD, Gohagan JK, Andriole GL, Chia D, Church TR, Crawford ED,
Fouad MN, Gelmann EP, Lamerato L, Reding DJ, Schoen RE. Cumulative incidence of
false-positive results in repeated, multimodal cancer screening. Ann Fam Med
2009;7(3):212-22.

Roobol MJ, Kerkhof M, Schroder FH, Cuzick J, Sasieni P, Hakama M, Stenman UH, Ciatto
S, Nelen V, Kwiatkowski M, Lujan M, Lilja H, Zappa M, Denis L, Recker F, Berenguer A,
Ruutu M, Kujala P, Bangma CH, Aus G, Tammela TL, Villers A, Rebillard X, Moss SM, de
Koning HJ, Hugosson J, Auvinen A. Prostate cancer mortality reduction by prostate-
specific antigen-based screening adjusted for nonattendance and contamination in the
European Randomised Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC). Eur Urol
2009;56(4):584-91.

Grubb RL, Pinsky PF, Greenlee RT, Izmirlian G, Miller AB, Hickey TP, Riley TL, Mabie JE,
Levin DL, Chia D, Kramer BS, Reding DJ, Church TR, Yokochi LA, Kvale PA, Weissfeld JL,
Urban DA, Buys SS, Gelmann EP, Ragard LR, Crawford ED, Prorok PC, Gohagan JK, Berg
CD, Andriole GL. Prostate cancer screening in the Prostate, Lung, Colorectal and
Ovarian cancer screening trial: update on findings from the initial four rounds of
screening in a randomized trial. BJU international 2008;102:1524-30.

Stephens RL, Xu Y, Volk RJ, Scholl LE, Kamin SL, Holden EW, Stroud LA. Influence of a
patient decision aid on decisional conflict related to PSA testing: a structural equation
model. Health Psychol 2008;27(6):711-21.

Carlsson S, Aus G, Wessman C, Hugosson J. Anxiety associated with prostate cancer
screening with special reference to men with a positive screening test (elevated PSA) -
Results from a prospective, population-based, randomised study. European journal of
cancer 2007;43:2109-16.

Postma R, Schroder FH, van-Leenders GJ, Hoedemaeker RF, Vis AN, Roobol MJ, van-der-
Kwast TH. Cancer detection and cancer characteristics in the European Randomized
Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC)--Section Rotterdam. A comparison of
two rounds of screening. European urology 2007;52:89-97.

Volk RJ, Hawley ST, Kneuper S, Holden EW, Stroud LA, Cooper CP, Berkowitz JM, Scholl
LE, Saraykar SS, Pavlik VN. Trials of decision aids for prostate cancer screening: a
systematic review. Am J Prev Med 2007;33(5):428-34.#
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13.

14.

15.

16.

17.

18.

2.

3.

4.
14.6.2.
146.2.1.
Population

Patienten mit
V.a. Prostata-
karzinom

Patienten mit
V.a. Prostata-
karzinom

Patienten mit
V.a. Prostata-
karzinom

Patienten mit
V.a.
Prostatakarzin

Ausschlussgrund A3: Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)

Brooks DD, Wolf A, Smith RA, Dash C, Guessous |. Prostate cancer screening 2010:
updated recommendations from the American Cancer Society. J Natl Med Assoc
2010;102(5):423-9.
Wolf AM, Wender RC, Etzioni RB, Thompson IM, D'Amico AV, Volk RJ, Brooks DD, Dash
C, Guessous |, Andrews K, DeSantis C, Smith RA. American Cancer Society guideline for
the early detection of prostate cancer: update 2010. CA Cancer ) Clin 2010;60(2):70-

98.

Boyle P, Brawley OW. Prostate cancer: current evidence weighs against population
screening. CA Cancer J Clin 2009;59(4):220-4.
Greene KL, Albertsen PC, Babaian RJ, Carter HB, Gann PH, Han M, Kuban DA, Sartor AO,
Stanford JL, Zietman A, Carroll P. Prostate specific antigen best practice statement:
2009 update. ] Urol 2009;182(5):2232-41.
Kjellman A, Akre O, Norming U, Tornblom M, Gustafsson O. 15-year followup of a
population based prostate cancer screening study. J Urol 2009;181(4):1615-21.
Schroder FH. Screening for prostate cancer (PC)--an update on recent findings of the
European Randomized Study of Screening for Prostate Cancer (ERSPC). Urol Oncol
2008;26(5):533-41.

Ausschlussgrund A4: Doppelpublikation, veraltete Publikation

Bryant RJ, Hamdy FC. Screening for prostate cancer: an update. Eur Urol 2008;53(1):37-

44.

Aus G, Bergdahl S, Lodding P, Lilja H, Hugosson J. Prostate cancer screening decreases
the absolute risk of being diagnosed with advanced prostate cancer--results from a
prospective, population-based randomized controlled trial. European urology
2007;51:659-64.
llic D, O'Connor D, Green S, Wilt T. Screening for prostate cancer: a Cochrane
systematic review (Brief record). Cancer Causes and Control 2007;18:279-85.

Lin K, Lipsitz R, Miller T, Janakiraman S. Benefits and Harms of Prostate-Specific Cancer
Screening: An Evidence Update for the U.S. Preventive Services Task Force. Evidence
Synthesis No. 63. AHRQ Publication No. 08-05121-EF-1. Rockville, Maryland: Agency

for Healthcare Research and Quality. August 2008.

Recherche zu den Fragestellungen im Kapitel Diagnostik und
Stadieneinteilung

Fragestellungen

Inter-
vention
TRUS -
(Grau-
stufensono
graphie)
Sono-
graphie
kontrast-
verstarkte

Elasto-
graphie

Histoscanni
ng

Control
Systematische

Biopsie

TRUS -
gesteuerte
Biopsie

TRUS

gesteuerte
Biopsie

Referenz-
standard
Histologie
vorzugs-weise
aus OP-
Praparat
Histologie
vorzugs-weise
aus OP-
Praparat

Histologie
vorzugs-weise
aus OP-
Praparat

Outcomes

Testglte-
parameter

Testglte-
parameter
Klinische
Konsequenze
n

Testglte-
parameter
klinische
Konsequenze
n

Time aspects

Ab 10/2007 bis
1/2011

Ab 10/2007 bis
1/2011

Ab 01/2000, da
neues Thema
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Population

om

Patienten mit
V.a. Prostata-
karzinom

Patienten mit
persistierend
erhdhtem
PSA-Wert nach
mind. 1
negativer
Biopsie

Patienten mit
durch Biopsie
nach-
gewiesenem
Prostata-
karziom

14.6.2.2.

Inter-
vention

MRT - ein-
schlieRlich
MRS, DCE-
MRT und
diff. gew.
MRT

MRT ein-
schlieRlich
MRS, DCE
MRT und
diff. gew.
MRT + MRT
gesteuerte
oder TRUS
gesteuerte
systema-
tische
Biopsie
Cholin
PET/CT zum
Staging

Recherchen

14.6.2.2.1.

Control

TRUS gesteuerte

systematische
Biopsie

TRUS gesteuerte

systematische
Biopsie

MRT, Knochen-
szinitgraphie,
ggf.

Keine
Kontrollgruppe

Histoscanning

Referenz-
standard

Histologie
vorzugsweise
aus OP-
Praparat

Histologie
vorzugsweise
aus OP-
Praparat

Histologie
vorzugs-weise
aus OP-
Praparat

Outcomes

Testglte
parameter fiir
Diagnose und
lokales
Staging
Klinische
Konsequenze
n

Testglte-
parameter fir
Diagnose
Klinische
Konsequenze
n

Testglte-
parameter fir
Staging
Klinische
Konsequenze
n

Time aspects

Ab 10/2007 bis

12/2010

Ab 10/2007 bis

12/2010

Ab 2000 bis

12/2010

Prostate AND Cancer AND (Histoscanning OR "computer-aided ultrasonography” OR

computer aided ultrasonography) AND diagnosis

14.6.2.2.2.

Elastographie

PubMed (19. Dezember 2010)

Nr. Suchfrage
#4 #1 AND #2 Limits: English, German
#3 #1 AND #2

#2 Elastography (Details: "elasticity imaging techniques"[MeSH Terms] OR
("elasticity"[All Fields] AND "imaging"[All Fields] AND "techniques"[All Fields]) OR
"elasticity imaging techniques"[All Fields] OR "elastography"[All Fields])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR

Anzahl
66

67
2065

90615
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("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 66

Cochrane (19. Dezember 2010)

Nr. Suchfrage Anzahl

#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and elastography OR elasticity 1
imaging in Title, Abstract or Keywords

= Cochrane Database of Systematic Reviews (0)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (1)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (0)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 1

Davon neu: 0

14.6.2.2.3. Sonographie
Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:

ATl: andere Erkrankung
A2: anderes Thema (nicht Diagnose)
A3: Methodik (Letter, Editorial u.a.)

PubMed (19. Dezember 2010)

Nr. Suchfrage Anzahl
#4 Search #1 AND #2 Limits: English, German, Publication date from 2007/10 479

#3 #1 AND #2 3483
#2 Ultrasonography (Details: "ultrasonography"[Subheading] OR 294615

"ultrasonography"[All Fields] OR "ultrasonography"[MeSH Terms])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 90615
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 479
Davon relevant: 212

Cochrane (19. Dezember 2010)

Nr. Suchfrage Anzahl
#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and ultrasonography in Title, 24
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Abstract or Keywords, from 2007 to 2010
= Cochrane Database of Systematic Reviews (1)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (21)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (2)

= NHS Economic Evaluation Database (0)

Anzahl der Treffer: 24
Davon neu: 8

Davon relevant: 5

14.6.2.2.4. MRT
Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung

ATl: andere Erkrankung
A2: anderes Thema (nicht Primardiagnostik)

A3: Methodik (Letter, Editorial u.a., Fallberichte, Feasibility Studie)
A4: nicht systematischer Review

A5: retrospektiv
A6 >20

PubMed (10. Dezember 2010)

Nr. Suchfrage Anzahl
#4 Search #1 AND #2 Limits: English, German, Publication date from 2007/10 668
#3 #1 AND #2 2342
#2 Magnetic Resonance Imaging (Details: "magnetic resonance imaging"[MeSH 267768
Terms] OR ("magnetic"[All Fields] AND "resonance"[All Fields] AND "imaging"[All
Fields]) OR "magnetic resonance imaging"[All Fields])
#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR (“prostatic"[All 90394
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])
Anzahl der Treffer: 668
Davon relevant: 298
Cochrane (10. Dezember 2010)
|Nr. |Suchfrage Anzahl
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#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and magnetic resonance imaging (19
in Title, Abstract or Keywords, from 2007 to 2010
= Cochrane Database of Systematic Reviews (0)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (3)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (13)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (1)
= NHS Economic Evaluation Database (2)
Anzahl der Treffer: 19
Davon neu: 7
Davon relevant: 2
14.6.2.2.5. PET/CT
Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung
Al: andere Erkrankung
A2: anderes Thema (nicht Staging)
A3: Methodik (Letter, Editorial u.a.)
A4: retrospektiv
A5 < 25
A6 kein PET/CT
PubMed (19. Dezember 2010)
Nr. Suchfrage Anzahl
#4 #1 AND #4 Limits: English, German 322
#5 #1 AND #4 345
#4 #2 AND #3 21237
#3 Positron emission tomography (Details: "positron-emission tomography"“[MeSH 35755
Terms] OR ("positron-emission”[All Fields] AND "tomography"[All Fields]) OR
"positron-emission tomography"[All Fields] OR ("positron"[All Fields] AND
"emission"[All Fields] AND "tomography"[All Fields]) OR "positron emission
tomography"[All Fields])
#2 Computed tomography (Details: "tomography, x-ray computed”[MeSH Terms] OR 313143
("tomography"[All Fields] AND "x-ray"[All Fields] AND "computed"[All Fields]) OR
"x-ray computed tomography"[All Fields] OR ("computed"[All Fields] AND
"tomography"[All Fields]) OR "computed tomography"[All Fields])
#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 90615
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])
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Anzahl der Treffer: 322
Davon relevant: 212

Cochrane (19. Dezember 2010)

Nr.

Suchfrage

Anzahl

#1

"prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and computed tomography in
Title, Abstract or Keywords and positron emission tomography in Title, Abstract
or Keywords

5

= Cochrane Database of Systematic Reviews (0)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (5)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (0)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 5
Davon neu: 1

Davon relevant: 0

14.6.2.3. Ausschlusskriterien

14.6.2.3.1. Histoscanning
ATl: andere Erkrankung

A2: andere Fragestellung

A3: anderer Publikationstyp (keine Studie/Review, Fallberichte)/inaddquate Methodik

A4: unsystematischer Review

14.6.2.3.2. Elastographie
A1l: andere Erkrankung

A2: anderer Publikationstyp (keine Studie/Review, Fallberichte (bis n=9))
A3: erkennbar unsystematischer Review
A4: anderes Thema/hauptsachlich Biopsietechniken

A5: Doppelpublikation oder nicht erhaltlich

14.6.2.3.3. Sonographie
A1l: andere Erkrankung

A2: anderes Thema (nicht Diagnose)

A3: Methodik (Letter, Editorial u.a.)
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A4: retrospektive Studien
A5: unsystematischer Review
AG6: bereits in extrahiertem Review enthalten

A7: Doppelpublikation oder nicht erhaltlich

14.6.2.3.4. MRT
ATl: andere Erkrankung

A2: anderes Thema (nicht Primardiagnostik)

A3: Methodik (Letter, Editorial u.a., Fallberichte, Feasibility Studie)
A4: nicht systematischer Review

A5:n <50

A6: bereits in extrahiertem Review enthalten

A7: Doppelpublikation oder nicht erhaltlich

14.6.2.3.5. PET/CT
Al: andere Erkrankung

A2: anderes Thema (nicht Staging)
A3: Methodik (Letter, Editorial u.a.)
A4: retrospektiv

A5: nicht systematischer Review

A6: < 25

A7: kein PET/CT

A8: Doppelpublikation oder nicht erhaltlich
14.6.2.4. Rechercheergebnisse

14.6.2.4.1. Histoscanning
Insgesamt 15 Treffer, davon 6 Volltexte bestellt und 2 Publikationen eingeschlossen

14.6.2.4.1.1.  Eingeschlossene Volltexte:

1. Braeckman J, Autier P, Garbar C, Marichal MP, Soviany C, Nir R, Nir D, Michielsen D,
Bleiberg H, Egevad L, Emberton M. Computer-aided ultrasonography
(HistoScanning): a novel technology for locating and characterizing prostate
cancer. BJU Int 2008;101(3):293-8.

2. Braeckman J, Autier P, Soviany C, Nir R, Nir D, Michielsen D, Treurnicht K,
Jarmulowicz M, Bleiberg H, Govindaraju S, Emberton M. The accuracy of transrectal
ultrasonography supplemented with computer-aided ultrasonography for detecting
small prostate cancers. BJU Int 2008;102(11):1560-5.
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14.6.2.4.1.2.  Ausgeschlossene Volltexte

A2 (andere Fragestellung)

1. Aigner F, Frauscher F. RE: Computer-aided ultrasonography (HistoScanning): a
novel technology for locating and characterizing prostate cancer. BJU Int
2009;103(1):115-6.

A3 (anderer Publikationstyp (keine Studie/Review, Fallberichte)/inadaquate
Methodik)

1. Dinter DJ, Weidner AM, Wenz F, Pelzer AE, Michel MS, Schoenberg SO. Bildgebung
der Prostata. Der Urologe Ausg A 2010;49(8):963-75.

A4 (unsystematischer Review=

1. Moradi M, Mousavi P, Abolmaesumi P. Computer-aided diagnosis of prostate
cancer with emphasis on ultrasound-based approaches: a review. Ultrasound Med
Biol 2007;33(7):1010-28.

2. Ukimura O. Evolution of precise and multimodal MRI and TRUS in detection and
management of early prostate cancer. Expert Rev Med Devices 2010;7(4):541-54.

14.6.2.4.2. Elastographie
Insgesamt 66 Treffer, davon 35 Volltexte bestellt und 14 Publikationen eingeschlossen

14.6.2.4.2.1.  Eingeschlossene Volltexte:

1. Tsutsumi M, Miyagawa T, Matsumura T, Kawazoe N, Ishikawa S, Shimokama T,
Shiina T, Miyanaga N, Akaza H. The impact of real-time tissue elasticity imaging
(elastography) on the detection of prostate cancer: clinicopathological analysis. Int
J Clin Oncol 2007;12(4):250-5.

2. Sumura M, Shigeno K, Hyuga T, Yoneda T, Shiina H, lgawa M. Initial evaluation of
prostate cancer with real-time elastography based on step-section pathologic
analysis after radical prostatectomy: a preliminary study. Int J Urol 2007;14(9):811-
6.

3. Sommerfeld HJ, Garcia-Schurmann JM, Schewe J, Kuhne K, Cubick F, Berges RR,
Lorenz A, Pesavento A, Scheipers U, Ermert H, Pannek J, Philippou S, Senge T.
[Prostate cancer diagnosis using ultrasound elastography. Introduction of a novel
technique and first clinical results]. Urologe A 2003;42(7):941-5.

4. Scattoni V, Zlotta A, Montironi R, Schulman C, Rigatti P, Montorsi F. Extended and
saturation prostatic biopsy in the diagnosis and characterisation of prostate
cancer: a critical analysis of the literature. Eur Urol 2007;52(5):1309-22.

5. Salomon G, Kollerman J, Thederan I, Chun FK, Budaus L, Schlomm T, Isbarn H,
Heinzer H, Huland H, Graefen M. Evaluation of prostate cancer detection with
ultrasound real-time elastography: a comparison with step section pathological
analysis after radical prostatectomy. Eur Urol 2008;54(6):1354-62.

6. Nelson ED, Slotoroff CB, Gomella LG, Halpern EJ. Targeted biopsy of the prostate:
the impact of color Doppler imaging and elastography on prostate cancer
detection and Gleason score. Urology 2007;70(6):1136-40.

7. Miyanaga N, Akaza H, Yamakawa M, Oikawa T, Sekido N, Hinotsu S, Kawai K,
Shimazui T, Shiina T. Tissue elasticity imaging for diagnosis of prostate cancer: a
preliminary report. Int J Urol 2006;13(12):1514-8.

8. Miyagawa T, Tsutsumi M, Matsumura T, Kawazoe N, Ishikawa S, Shimokama T,
Miyanaga N, Akaza H. Real-time elastography for the diagnosis of prostate cancer:
evaluation of elastographic moving images. Jpn ] Clin Oncol 2009;39(6):394-8.

9. Konig K, Scheipers U, Pesavento A, Lorenz A, Ermert H, Senge T. Initial experiences
with real-time elastography guided biopsies of the prostate. J Urol
2005;174(1):115-7.

10. Kamoi K, Okihara K, Ochiai A, Ukimura O, Mizutani Y, Kawauchi A, Miki T. The
utility of transrectal real-time elastography in the diagnosis of prostate cancer.
Ultrasound Med Biol 2008;34(7):1025-32.
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11.

12.

13.

Gravas S, Mamoulakis C, Rioja J, Tzortzis V, de RT, Wijkstra H, de la RJ. Advances
in ultrasound technology in oncologic urology. Urol Clin North Am
2009;36(2):133-45, vii.

Eggert T, Khaled W, Wenske S, Ermert H, Noldus J. [Impact of elastography in
clinical diagnosis of prostate cancer. A comparison of cancer detection between B-
mode sonography and elastography-guided 10-core biopsies]. Urologe A
2008;47(9):1212-7.

Cochlin DL, Ganatra RH, Griffiths DF. Elastography in the detection of prostatic
cancer. Clin Radiol 2002;57(11):1014-20.

14.6.2.4.2.2.  Ausgeschlossene Volltexte

A3 (erkennbar unsystematischer Review)

1.

2.

3.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Ukimura O. Evolution of precise and multimodal MRI and TRUS in detection and
management of early prostate cancer. Expert Rev Med Devices 2010;7(4):541-54.
Trabulsi EJ, Sackett D, Gomella LG, Halpern EJ. Enhanced transrectal ultrasound
modalities in the diagnosis of prostate cancer. Urology 2010;76(5):1025-33.

Seitz M, Strittmatter F, Roosen A, Tilki D, Gratzke C. Current status of ultrasound
imaging in prostate cancer. Panminerva Med 2010;52(3):189-94.

Purohit RS, Shinohara K, Meng MV, Carroll PR. Imaging clinically localized prostate
cancer. Urol Clin North Am 2003;30(2):279-93.

Pallwein L, Mitterberger M, Pelzer A, Bartsch G, Strasser H, Pinggera GM, Aigner F,
Gradl J, Zur ND, Frauscher F. Ultrasound of prostate cancer: recent advances. Eur
Radiol 2008;18(4):707-15

Pallwein L, Mitterberger M, Gradl J, Aigner F, Horninger W, Strasser H, Bartsch G,
Zur ND, Frauscher F. Value of contrast-enhanced ultrasound and elastography in
imaging of prostate cancer. Curr Opin Urol 2007;17(1):39-47.

Oehr P, Bouchelouche K. Imaging of prostate cancer. Curr Opin Oncol
2007;19(3):259-64.

Moradi M, Mousavi P, Abolmaesumi P. Computer-aided diagnosis of prostate
cancer with emphasis on ultrasound-based approaches: a review. Ultrasound Med
Biol 2007;33(7):1010-28.

Lorenzen J, Sinkus R, Adam G. [Elastography: Quantitative imaging modality of the
elastic tissue properties]. Rofo 2003;175(5):623-30.

Loch T. Urologic imaging for localized prostate cancer in 2007. World J Urol
2007;25(2):121-9.

Linden RA, Halpern EJ. Advances in transrectal ultrasound imaging of the prostate.
Semin Ultrasound CT MR 2007;28(4):249-57.

Janssen J. [(E)US elastography: current status and perspectives]. Z Gastroenterol
2008;46(6):572-9.

Ginat DT, Destounis SV, Barr RG, Castaneda B, Strang JG, Rubens D). US
elastography of breast and prostate lesions. Radiographics 2009;29(7):2007-16.
el-Gabry EA, Halpern EJ, Strup SE, Gomella LG. Imaging prostate cancer: current
and future applications. Oncology (Williston Park) 2001;15(3):325-36.

Dinter DJ, Weidner AM, Wenz F, Pelzer AE, Michel MS, Schoenberg SO. [Imaging
diagnostics of the prostate]. Urologe A 2010;49(8):963-75.

Candefjord S, Ramser K, Lindahl OA. Technologies for localization and diagnosis
of prostate cancer. ] Med Eng Technol 2009;33(8):585-603.

Beissert M, Lorenz R, Gerharz EW. [Rational imaging in locally advanced prostate
cancer]. Urologe A 2008;47(11):1405-16.

Aigner F, Mitterberger M, Rehder P, Pallwein L, Junker D, Horninger W, Frauscher F.
Status of transrectal ultrasound imaging of the prostate. J Endourol
2010;24(5):685-91.

Salomon G, Graefen M, Heinzer H, Huland H, Pallwein L, Aigner F, Frauscher F.
[The value of real-time elastography in the diagnosis of prostate cancer]. Urologe A
2009;48(6):628-36.

A5 (Doppelpublikation oder nicht erhiltlich)

1.

2.

Mitterberger M, Horninger W, Aigner F, Pinggera GM, Steppan |, Rehder P,
Frauscher F. Ultrasound of the prostate. Cancer Imaging 2010;10:40-8.

Tsutsumi M, Miyagawa T, Matsumura T, Endo T, Kandori S, Shimokama T, Ishikawa
S. Real-time balloon inflation elastography for prostate cancer detection and initial
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90

evaluation of clinicopathologic analysis. AJR Am J Roentgenol 2010;194(6):W471-
W476.

14.6.2.4.3. Sonographie
Insgesamt 217 Treffer, davon 32 Volltexte bestellt und 15 Publikationen
eingeschlossen

14.6.2.4.3.1.  Eingeschlossene Volltexte

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Mitterberger M, Aigner F, Pinggera GM, Steiner E, Rehder P, Ulmer H, Halpern EJ,
Horninger W, Frauscher F. Contrast-enhanced colour Doppler-targeted prostate
biopsy: correlation of a subjective blood-flow rating scale with the
histopathological outcome of the biopsy. BJU Int 2010;106(9):1315-8.
Mitterberger M, Horninger W, Aigner F, Pinggera GM, Rehder P, Steiner E, Wiunig C,
Reissigl A, Frauscher F. Contrast-enhanced colour Doppler-targeted vs a 10-core
systematic repeat biopsy strategy in patients with previous high-grade prostatic
intraepithelial neoplasia. BJU Int 2010;105(12):1660-2.

Aigner F, Pallwein L, Mitterberger M, Pinggera GM, Mikuz G, Horninger W,
Frauscher F. Contrast-enhanced ultrasonography using cadence-contrast pulse
sequencing technology for targeted biopsy of the prostate. BJU Int
2009;103(4):458-63.

Ching CB, Moussa AS, Li J, Lane BR, Zippe C, Jones JS. Does transrectal ultrasound
probe configuration really matter? End fire versus side fire probe prostate cancer
detection rates. J Urol 2009;181(5):2077-82.

Eisenberg ML, Cowan JE, Davies BJ, Carroll PR, Shinohara K. The importance of
tumor palpability and transrectal ultrasonographic appearance in the
contemporary clinical staging of prostate cancer. Urol Oncol 2009.

Lee HY, Lee HJ, Byun SS, Lee SE, Hong SK, Kim SH. Classification of focal prostatic
lesions on transrectal ultrasound (TRUS) and the accuracy of TRUS to diagnose
prostate cancer. Korean J Radiol 2009;10(3):244-51.

Sen J, Choudhary L, Marwah S, Godara R, Marwah N, Sen R. Role of colour Doppler
imaging in detecting prostate cancer. Asian J Surg 2008;31(1):16-9.

Tang J, Yang JC, Luo Y, Li J, Li Y, Shi H. Enhancement characteristics of benign and
malignant focal peripheral nodules in the peripheral zone of the prostate gland
studied using contrast-enhanced transrectal ultrasound. Clin Radiol
2008;63(10):1086-91.

Wink M, Frauscher F, Cosgrove D, Chapelon JY, Palwein L, Mitterberger M, Harvey
C, Rouviere O, de la RJ, Wijkstra H. Contrast-enhanced ultrasound and prostate
cancer; a multicentre European research coordination project. Eur Urol
2008;54(5):982-92.

Yang JC, Tang J, LiJ, Luo Y, Li Y, Shi H. Contrast-enhanced gray-scale transrectal
ultrasound-guided prostate biopsy in men with elevated serum prostate-specific
antigen levels. Acad Radiol 2008;15(10):1291-7.

Colleselli D, Bektic J, Schaefer G, Frauscher F, Mitterberger M, Brunner A,
Schwentner C, Bartsch G, Horninger W, Pelzer AE. The influence of prostate volume
on prostate cancer detection using a combined approach of contrast-enhanced
ultrasonography-targeted and systematic grey-scale biopsy. BJU Int
2007;100(6):1264-7.

Linden RA, Trabulsi EJ, Forsberg F, Gittens PR, Gomella LG, Halpern EJ. Contrast
enhanced ultrasound flash replenishment method for directed prostate biopsies. ]
Urol 2007;178(6):2354-8.

Mitterberger M, Horninger W, Pelzer A, Strasser H, Bartsch G, Moser P, Halpern EJ,
Gradl J, Aigner F, Pallwein L, Frauscher F. A prospective randomized trial
comparing contrast-enhanced targeted versus systematic ultrasound guided
biopsies: impact on prostate cancer detection. Prostate 2007;67(14):1537-42.
Tang J, Yang JC, Li Y, LiJ, Shi H. Peripheral zone hypoechoic lesions of the
prostate: evaluation with contrast-enhanced gray scale transrectal
ultrasonography. J Ultrasound Med 2007;26(12):1671-9.

Taymoorian K, Thomas A, Slowinski T, Khiabanchian M, Stephan C, Lein M, Deger
S, Lenk S, Loening SA, Fischer T. Transrectal broadband-Doppler sonography with
intravenous contrast medium administration for prostate imaging and biopsy in
men with an elevated PSA value and previous negative biopsies. Anticancer Res
2007;27(6C):4315-20.
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14.6.2.4.3.2.  Ausgeschlossene Volltexte

A2 (anderes Thema (nicht Diagnose))

1. ZhuY, Chen, Jiang J, Wang R, Zhou Y, Zhang H. Contrast-enhanced harmonic
ultrasonography for the assessment of prostate cancer aggressiveness: a
preliminary study. Korean J Radiol 2010;11(1):75-83.

2. Matsumoto K, Nakagawa K, Hashiguchi A, Kono H, Kikuchi E, Nagata H, Miyajima
A, Oya M. Contrast-enhanced ultrasonography of the prostate with Sonazoid. Jpn J
Clin Oncol 2010;40(11):1099-104.

A4 (retrospektive Studien)

1. Tamsel S, Killi R, Hekimgil M, Altay B, Soydan S, Demirpolat G. Transrectal
ultrasound in detecting prostate cancer compared with serum total prostate-
specific antigen levels. ) Med Imaging Radiat Oncol 2008;52(1):24-8.

A5 (unsystematischer Review)

1. Aigner F, Mitterberger M, Rehder P, Pallwein L, Junker D, Horninger W, Frauscher F.
Status of transrectal ultrasound imaging of the prostate. J Endourol
2010;24(5):685-91.

2. De VP, Oosterlinck W, De MG, Villeirs G. Clinical and imaging tools in the early
diagnosis of prostate cancer, a review. JBR -BTR 2010;93(2):62-70.

3. Mitterberger M, Horninger W, Aigner F, Pinggera GM, Steppan |, Rehder P,
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14.6.3. Recherche zu Active Surveillance bei lokal begrenztem
Prostatakarzinom
14.6.3.1. Fragestellungen
Population Intervention Control Outcomes Time aspects
Pat mit PCa Active RPE, EBRT (es Zeit bis zur Nachbeobachtung
Surveillance wurden keine Metatasierung, mind. 2J
(Deskription kontrollierten Uberleben
der Studien erwartet) Ggf. stratifiziert
Einschlusskrit nach low risk
erien) und intermediate
risk
Pat. mit PCa und a)Monitoring- Anteil Pat. mit -
AS kriterien definitiver
b)Trigger fir Therapie
definitive Anteil
Therapie unter Progression nach
besonderer Therapie
Beriicksichtigu PCa-spezifische
ng von PSA-DT Mortalitat
und PSA-V
14.6.3.2. Recherchen
PubMed (17. Januar 2011)
Nr. Suchfrage Anzahl
#4 #1 AND #2 Limits: English, German, Publication date from 813
2006/06
#3 #1 AND #2 2010
#2 active surveillance OR "expectant management" OR 10134
"deferred treatment” OR "delayed intervention” OR
"defensive strategies"” OR "PSA kinetics" OR "PSA velocity"
OR "PSA doubling time" OR "PSA density" (Details:
("watchful waiting"[MeSH Terms] OR ("watchful"[All Fields]
AND "waiting"[All Fields]) OR "watchful waiting"[All Fields]
OR ("active"[All Fields] AND “surveillance"[All Fields]) OR
"active surveillance"[All Fields]) OR "expectant
management"[All Fields] OR "deferred treatment"[All Fields]
OR "delayed intervention"[All Fields] OR "defensive
strategies"[All Fields] OR "PSA kinetics"[All Fields] OR "PSA
velocity"[All Fields] OR "PSA doubling time"[All Fields] OR
"PSA density"[All Fields]
#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH 91220

Terms] OR ("prostatic'[All Fields] AND "neoplasms"[All
Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate
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cancer"[All Fields])
Anzahl der Treffer: 813

Davon relevant: 751

Cochrane (17. Januar 2011)

Nr. Suchfrage Anzahl

#1 (active surveillance OR watchful waiting OR expectant 69
management OR deferred treatment OR delayed
intervention OR defensive strategies OR PSA kinetics OR
PSA velocity OR PSA doubling time OR PSA
density):ti,ab,kw and (prostate cancer):ti,ab,kw, from
2006 to 2011
= Cochrane Database of Systematic Reviews (4)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (1)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (62)
= Cochrane Methodology Register (1)
= Health Technology Assessment Database (1)
= NHS Economic Evaluation Database (0)

Anzahl der Treffer: 69

Davon neu: 32

Davon relevant: 31

Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:
= andere Erkrankung
= Methodik (Letter, Editorial u.a.)

14.6.3.3. Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe Patienten mit Low Risk oder ggf. Intermediate Risk

E2 Publikationstyp  Systematische Ubersichtsarbeit, RCT, prospektive kontrollierte Studie,
prospektive Fallserie, retrospektive Auswertung von Registern alle n>100

E3: Suchzeitraum Juni 2006 bis 17.1.2011

E4: Sprachen Englisch, Deutsch,

E5 Intervention Active Surveillance

Ausschlussgriinde

Al Methodik (Brief, experimentelle Studie, Editorial, unsystematischer Review,
retrospektive Studie aulRer Rgisterstudie)

A2 Nicht das Thema (Publikation behandelt nicht Patienten mit AS)
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A3
A4
A5

A6
A7
A8
A9
A10

14.6.3.4.

102

Nicht die Patientengruppe mit lokal begrenztem PCa
Nachbeobachtungszeit unter 2J

Doppelpublikation (Dublette) oder gleicher Inhalt, bereits fur Erstauflage
extrahiert

Veraltete, d.h. aktuellere Studiendaten sind bereits publiziert

Setting nicht Gibertragbar (z.B. 6konomische Analyse nicht aus der BRD)
N<100

AS aber nicht vereinbarte Aspekte

Nicht bestellbar

Ergebnisse der Recherche

14.6.3.4.1. Eingeschlossene systematische Reviews

1.

Bastian PJ, Carter BH, Bjartell A, Seitz M, Stanislaus P, Montorsi F, Stief CG,
Schroder F. Insignificant prostate cancer and active surveillance: from definition to
clinical implications. Eur Urol 2009;55(6):1321-30.

van den Bergh RC, Roemeling S, Roobol MJ, Wolters T, Schroder FH, Bangma CH.
Prostate-specific antigen kinetics in clinical decision-making during active
surveillance for early prostate cancer—a review. Eur Urol 2008;54(3):505-16.C.N. et
al, 2009

Harnden P, Naylor B, Shelley MD, Clements H, Coles B, Mason MD. The clinical
management of patients with a small volume of prostatic cancer on biopsy: what
are the risks of progression? A systematic review and meta-analysis. Cancer
2008;112(5):971-81.

Pickles T, Ruether JD, Weir L, Carlson L, Jakulj F. Psychosocial barriers to active
surveillance for the management of early prostate cancer and a strategy for
increased acceptance. BJU Int 2007;100(3):544-51.

Ramirez ML, Nelson EC, Vere White RW, Lara PN, Jr., Evans CP. Current applications
for prostate-specific antigen doubling time. Eur Urol 2008;54(2):291-300.

14.6.3.4.2. Eingeschlossene Einzelstudien
Fallserien/Kohorten unter Active Surveillance

1.

Finelli A, Trottier G, Lawrentschuk N, Sowerby R, Zlotta AR, Radomski L, Timilshina
N, Evans A, van der Kwast TH, Toi A, Jewett MA, Trachtenberg J, Fleshner NE.
Impact of 5alpha-Reductase Inhibitors on Men Followed by Active Surveillance for
Prostate Cancer. Eur Urol 2010.

Al Otaibi M., Ross P, Fahmy N, Jeyaganth S, Trottier H, Sircar K, Begin LR, Souhami
L, Kassouf W, Aprikian A, Tanguay S. Role of repeated biopsy of the prostate in
predicting disease progression in patients with prostate cancer on active
surveillance. Cancer 2008;113(2):286-92.

Bailey DE, Jr., Wallace M, Latini DM, Hegarty J, Carroll PR, Klein EA, Albertsen PC.
Measuring illness uncertainty in men undergoing active surveillance for prostate
cancer. Appl Nurs Res 2009.

van den Bergh RC, Roemeling S, Roobol MJ, Aus G, Hugosson J, Rannikko AS,
Tammela TL, Bangma CH, Schroder FH. Outcomes of men with screen-detected
prostate cancer eligible for active surveillance who were managed expectantly. Eur
Urol 2009;55(1):1-8.

van den Bergh RC, Essink-Bot ML, Roobol MJ, Wolters T, Schroder FH, Bangma CH,
Steyerberg EW. Anxiety and distress during active surveillance for early prostate
cancer. Cancer 2009;115(17):3868-78.

van den Bergh RC, Steyerberg EW, Khatami A, Aus G, Pihl CG, Wolters T, van
Leeuwen PJ, Roobol MJ, Schroder FH, Hugosson J. Is delayed radical prostatectomy
in men with low-risk screen-detected prostate cancer associated with a higher risk
of unfavorable outcomes? Cancer 2010;116(5):1281-90.

van den Bergh RC, Essink-Bot ML, Roobol MJ, Schroder FH, Bangma CH, Steyerberg
EW. Do anxiety and distress increase during active surveillance for low risk
prostate cancer? Journal of Urology 2010;183(5):1786-91.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.
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van den Bergh RC, van Vugt HA, Korfage I, Steyerberg EW, Roobol MJ, Schroder
FH, Essink-Bot ML. Disease insight and treatment perception of men on active
surveillance for early prostate cancer. BJU Int 2010;105(3):322-8.

Burnet KL, Parker C, Dearnaley D, Brewin CR, Watson M. Does active surveillance
for men with localized prostate cancer carry psychological morbidity? BJU Int
2007;100(3):540-3.

Carter HB, Kettermann A, Warlick C, Metter EJ, Landis P, Walsh PC, Epstein ]JI.
Expectant management of prostate cancer with curative intent: an update of the
Johns Hopkins experience. Journal of Urology 2007;178(6):2359-64.

Cooperberg MR, Cowan JE, Hilton JF, Reese AC, Zaid HB, Porten SP, Shinohara K,
Meng MV, Greene KL, Carroll PR. Outcomes of active surveillance for men with
intermediate-risk prostate cancer. Journal of clinical oncology : official journal of
the American Society of Clinical Oncology 2011;29(2):228-34.

Dall’Era MA, Konety BR, Cowan JE, Shinohara K, Stauf F, Cooperberg MR, Meng MV,
Kane CJ, Perez N, Master VA, Carroll PR. Active surveillance for the management of
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Daubenmier JJ, Weidner G, Marlin R, Crutchfield L, Dunn-Emke S, Chi C, Gao B,
Carroll P, Ornish D. Lifestyle and health-related quality of life of men with prostate
cancer managed with active surveillance. Urology 2006;67(1):125-30.

Eggener SE, Mueller A, Berglund RK, Ayyathurai R, Soloway C, Soloway MS,
Abouassaly R, Klein EA, Jones SJ, Zappavigna C, Goldenberg L, Scardino PT,
Eastham JA, Guillonneau B. A multi-institutional evaluation of active surveillance
for low risk prostate cancer. Journal of Urology 2009;181(4):1635-41.
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Enrollment in Active Surveillance for Low-risk Prostate Cancer. Urology 2011.
Klotz L, Zhang L, Lam A, Nam R, Mamedov A, Loblaw A. Clinical results of long-
term follow-up of a large, active surveillance cohort with localized prostate cancer.
Journal of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical
Oncology 2010;28(1):126-31.

Krakowsky Y, Loblaw A, Klotz L. Prostate cancer death of men treated with initial
active surveillance: clinical and biochemical characteristics. Journal of Urology
2010;184(1):131-5.

Latini DM, Hart SL, Knight SJ, Cowan JE, Ross PL, DuChane J, Carroll PR. The
relationship between anxiety and time to treatment for patients with prostate
cancer on surveillance. Journal of Urology 2007;178(3 Pt 1):826-31.

Loeb S, Roehl KA, Helfand BT, Kan D, Catalona WJ. Can prostate specific antigen
velocity thresholds decrease insignificant prostate cancer detection? Journal of
Urology 2010;183(1):112-6. (E)

Oliffe JL, Davison BJ, Pickles T, Mroz L. The self-management of uncertainty among
men undertaking active surveillance for low-risk prostate cancer. Qual Health Res
2009;19(4):432-43

Roemeling S, Roobol MJ, de Vries SH, Wolters T, Gosselaar C, van Leenders GJ,
Schroder FH. Active surveillance for prostate cancers detected in three subsequent
rounds of a screening trial: characteristics, PSA doubling times, and outcome. Eur
Urol 2007;51(5):1244-50.

Ross AE, Loeb S, Landis P, Partin AW, Epstein JI, Kettermann A, Feng Z, Carter HB,
Walsh PC. Prostate-specific antigen kinetics during follow-up are an unreliable
trigger for intervention in a prostate cancer surveillance program. Journal of
clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology
2010;28(17):2810-6. (E)

Shappley WV, lll, Kenfield SA, Kasperzyk JL, Qiu W, Stampfer MJ, Sanda MG, Chan
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2008;180(6):2423-9.
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14.6.3.4.3. Ausgeschlossene Publikationen (Volltextscreening)
Al: Methodik (Brief, experimentelle Studie, Editorial, unsystematischer Review,
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14.6.4. Recherche zum Thema Radikale Prostatektomie bei Patienten
mit hohem Risikoprofil

14.6.4.1. Fragestellung - Lokal begrenztes PCa (high risk)

Population

Patienten mit
lokal
begrenztem
Prostata-
karzinom des
hohen Risikos

Intervention Kontrolle Outcomes Time aspects

Radikale Perkutane Mortalitat (inkl. -

Prostatektomi  Strahlentherapie, 5-Jahres

e (offen,r interstitielle Uberleben,

laparoskopisc  Brachytherapie, krankheitsfreies

h, roboter- Watchful Waiting Uberleben, PCa

assisitiert.) spezifisches
Uberleben)
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Population

14.6.4.2.
Population

Patienten mit
lokal
fortgeschrittene
m
Prostatakarzino
m (>T3)

14.6.4.3.

Nr.
#5

#4
#3

#2

#1

Intervention Kontrolle

Outcomes Time aspects
Morbiditat

Lebensqualitat

Nebenwirkungen

/Schaden

Fragestellung - Lokal fortgeschrittenes PCa

Intervention Kontrolle
Radikale externe
Prostatektomi  Strahlentherapie,
e (offen,r interstitielle
laparoskopisc  Brachytherapie,
h, roboter- Watchful Waiting
assisitiert.)

Recherchen

Outcomes Time aspects

Keine
Einschrankungen

Mortalitat (inkl.
5-Jahres
Uberleben,
krankheitsfreies
Uberleben)
Morbiditat (PSA-
Kinetik,
Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen
/Schaden

Anmerkung: die eingeschlossenen Studien zum lokal begrenzten Prostatakarzinoms
des hohen Risikos wurden im Rahmen der Aktualisierungsrecherche zur perkutanen
Strahlentherapie beim lokal begrenzten Prostatakarzinom des hohen Risikos
identifiziert (siehe Recherchestrategie dort).

Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:

andere Erkrankung
Methodik (Letter, Editorial u.a.)

PubMed (10. Februar 2011)

Suchfrage

Anzahl

#1 AND #2 AND #3 Limits: English, German, Publication 153

date from 2008/03
#1 AND #2 AND #3

"locally advanced" OR T3 OR T4 (Details: "locally

879
58373

advanced"[All Fields] OR T3[All Fields] OR T4[All Fields])

prostatectomy (Details: "prostatectomy”[MeSH Terms] OR

"prostatectomy"[All Fields])

Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH

24635

91664

Terms] OR (“prostatic”[All Fields] AND “"neoplasms"[All
Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND “"cancer"[All Fields]) OR "prostate

cancer"[All Fields])
Anzahl der Treffer: 153

Cochrane (10. Februar 2011)
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Nr. Suchfrage Anzahl

#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and 8
prostatectomy in Title, Abstract or Keywords and locally
advanced OR T3 OR T4 in Title, Abstract or Keywords,
from 2008 to 2011

* Cochrane Database of Systematic Reviews (4)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (1)

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (3)
= Cochrane Methodology Register (0)

= Health Technology Assessment Database (0)

NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 8
Davon neu: 4

Davon relevant: 0

14.6.4.4. Ein- und Ausschlusskriterien
Einschlussgrinde
E1 Zielgruppe Patienten mit lokal fortgeschrittenem primaren Prostatakarzinom (cT3-cT4)

E2 Publikationstyp  Klinische Studien inklusive Fallserien oder systematischer Review/HTA-Bericht
(mit oder ohne Metaanalyse)

E3: Suchzeitraum Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)

E4: Sprachen deutsch, englisch

E5 Intervention Radikale Prostatektomie

Ausschlussgriinde

Al andere Population

A2 Nicht Fragestellung (siehe oben)

A3 Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallserie n<50, Fallbericht, Brief etc.)
A4 Unsystematischer Review

A5 Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden
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14.6.4.5. Ergebnisse der Recherche
Ergebnisse der syst.
Recherche
(Abstractsichtung)
n =153
Ausgeschlossene
Abstracts
n =109
Al=3
A2 =90
A A3 =6
zu beschaffende Ad=4
Volltexte A5=5
n=44 A6=1

Derzeit nicht beschaffbare
Volltexte <

n = 2 (Schreiber 2010,
Masson-Lecomte 2010)

A

Verfiigbare Volltexte (Volltextsichtung)
n=42

Ausgeschlossene
Volltexte
n=232

Al=4
A2 =16
> A3=3
A4=8

A

Eingeschlossen Volltexte
n=10

A

Extrahierte Publikationen
n=10
(1 systematische
Ubersichtsarbeiten, 9
Primérstudien)

14.6.4.5.1. Eingeschlossene Publikationen

Zur RPE beim lokal begrenzten Prostatakarzinom mit hohem Risiko im Vergleich
zu anderen Therapieoptionen

1. Bill-Axelson A, Holmberg L, Ruutu M, Garmo H, Stark JR, Busch C, Nordling S,
Haggman M, Andersson SO, Bratell S, Spangberg A, Palmgren J, Steineck G, Adami
HO, Johansson JE. Radical prostatectomy versus watchful waiting in early prostate
cancer. The New England journal of medicine 2011;364(18):1708-17.

2. Cooperberg MR, Vickers AJ, Broering JM, Carroll PR. Comparative risk-adjusted
mortality outcomes after primary surgery, radiotherapy, or androgen-deprivation
therapy for localized prostate cancer. Cancer 2010;116(22):5226-34.

3. Abdollah F, Sun M, Thuret R, Jeldres C, Tian Z, Briganti A, Shariat SF, Perrotte P,
Rigatti P, Montorsi F, Karakiewicz Pl. A competing-risks analysis of survival after
alternative treatment modalities for prostate cancer patients: 1988-2006. Eur Urol
2011;59(1):88-95.

4. Arcangeli G, Strigari L, Arcangeli S, Petrongari MG, Saracino B, Gomellini S, Papalia
R, Simone G, De CP, Gallucci M. Retrospective comparison of external beam
radiotherapy and radical prostatectomy in high-risk, clinically localized prostate
cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2009;75(4):975-82.
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Takizawa I, Hara N, Nishiyama T, Kaneko M, Hoshii T, Tsuchida E, Takahashi K.
Oncological results, functional outcomes and health-related quality-of-life in men
who received a radical prostatectomy or external beam radiation therapy for
localized prostate cancer: a study on long-term patient outcome with risk
stratification. Asian J Androl 2009;11(3):283-90.

Zhou EH, Ellis R}, Cherullo E, Colussi V, Xu F, Chen WD, Gupta S, Whalen CC,
Bodner D, Resnick MI, Rimm AA, Koroukian SM. Radiation therapy and survival in
prostate cancer patients: a population-based study. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2009;73(1):15-23.

Zelefsky MJ, Eastham JA, Cronin AM, Fuks Z, Zhang Z, Yamada Y, Vickers A,
Scardino PT. Metastasis after radical prostatectomy or external beam radiotherapy
for patients with clinically localized prostate cancer: a comparison of clinical
cohorts adjusted for case mix. Journal of clinical oncology : official journal of the
American Society of Clinical Oncology 2010;28(9):1508-13.

Zur RPE beim lokal fortgeschrittenen Prostatakarzinom

1.

Namiki S, Tochigi T, Ishidoya S, Ito A, Numata I, Arai Y. Long-term quality of life
following primary treatment in men with clinical stage T3 prostate cancer. Qual
Life Res 2011;20(1):111-8.

Hsu CY, Wildhagen MF, Van PH, Bangma CH. Prognostic factors for and outcome of
locally advanced prostate cancer after radical prostatectomy. BJU Int
2010;105(11):1536-40.

Mearini L, Zucchi A, Costantini E, Bini V, Nunzi E, Porena M. Outcomes of radical
prostatectomy in clinically locally advanced NOMO prostate cancer. Urol Int
2010;85(2):166-72.

Ham WS, Park SY, Rha KH, Kim WT, Choi YD. Robotic radical prostatectomy for
patients with locally advanced prostate cancer is feasible: results of a single-
institution study. J Laparoendosc Adv Surg Tech A 2009;19(3):329-32.

Xylinas E, Drouin SJ, Comperat E, Vaessen C, Renard-Penna R, Misrai V, Bitker MO,
Chartier-Kastler E, Richard F, Cussenot O, Roupret M. Oncological control after
radical prostatectomy in men with clinical T3 prostate cancer: a single-centre
experience. BJU Int 2009;103(9):1173-8.

Patel VR, Palmer KJ, Coughlin G, Samavedi S. Robot-assisted laparoscopic radical
prostatectomy: perioperative outcomes of 1500 cases. J Endourol
2008;22(10):2299-305.

White WM, Sadetsky N, Waters WB, Carroll PR, Litwin MS. Quality of life in men with
locally advanced adenocarcinoma of the prostate: an exploratory analysis using
data from the CaPSURE database. J Urol 2008;180(6):2409-13.

Yossepowitch O, Eggener SE, Serio AM, Carver BS, Bianco FJ, Jr., Scardino PT,
Eastham JA. Secondary therapy, metastatic progression, and cancer-specific
mortality in men with clinically high-risk prostate cancer treated with radical
prostatectomy. Eur Urol 2008;53(5):950-9.

Verhagen PC, Schroder FH, Collette L, Bangma CH. Does local treatment of the
prostate in advanced and/or lymph node metastatic disease improve efficacy of
androgen-deprivation therapy? A systematic review. Eur Urol 2010;58(2):261-9.

. Walz J, Joniau S, Chun FK, Isbarn H, Jeldres C, Yossepowitch O, Chao-Yu H, Klein

EA, Scardino PT, Reuther A, Poppel HV, Graefen M, Huland H, Karakiewicz PI.
Pathological results and rates of treatment failure in high-risk prostate cancer
patients after radical prostatectomy. BJU Int 2010.

14.6.4.5.2. Ausgeschlossene Publikationen (Volltextscreening)

Ausschlussgrund Al: Andere Population

1.

Murphy DG, Kerger M, Crowe H, Peters JS, Costello AJ. Operative details and
oncological and functional outcome of robotic-assisted laparoscopic radical
prostatectomy: 400 cases with a minimum of 12 months follow-up. Eur Urol
2009;55(6):1358-66.

Shikanov S, Song J, Royce C, Al-Ahmadie H, Zorn K, Steinberg G, Zagaja G, Shalhav
A, Eggener S. Length of positive surgical margin after radical prostatectomy as a
predictor of biochemical recurrence. J Urol 2009;182(1):139-44.

Ploussard G, Salomon L, Allory Y, Terry S, Vordos D, Hoznek A, Abbou CC,
Vacherot F, de la TA. Pathological findings and prostate-specific antigen outcomes
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after laparoscopic radical prostatectomy for high-risk prostate cancer. BJU Int
2010;106(1):86-90.

Rodriguez-Covarrubias F, Castillejos-Molina RA, Sotomayor M, Gabilondo F, Feria-
Bernal G. The role of radical prostatectomy in the management of patients with
high-grade prostate cancer and/or locally advanced disease. Rev Invest Clin
2009;61(6):456-60.

Ausschlussgrund A2: Anderes Thema (nicht Fragestellung)

1.

Budaus L, Spethmann J, Isbarn H, Schmitges J, Beesch L, Haese A, Salomon G,
Schlomm T, Fisch M, Heinzer H, Huland H, Graefen M, Steuber T. Inverse stage
migration in patients undergoing radical prostatectomy: results of 8916 European
patients treated within the last decade. BJU Int 2011.

Lee HW, Seo SI, Jeon SS, Lee HM, Choi HY. Can we predict real T3 stage prostate
cancer in patients with clinical T3 (cT3) disease before radical prostatectomy?
Yonsei Med J 2010;51(5):700-7.

Pierorazio PM, Epstein JI, Humphreys E, Han M, Walsh PC, Partin AW. The
significance of a positive bladder neck margin after radical prostatectomy: the
American Joint Committee on Cancer Pathological Stage T4 designation is not
warranted. J Urol 2010;183(1):151-7.

Ploussard G, Rotondo S, Salomon L. The prognostic significance of bladder neck
invasion in prostate cancer: is microscopic involvement truly a T4 disease? BJU Int
2010;105(6):776-81.

Villari D, Nesi G, Della MA, Palli D, Ceroti M, Castigli M, Filocamo MT, Li M, V, Nicita
G. Radical retropubic prostatectomy for prostate cancer with microscopic bladder
neck involvement: survival and prognostic implications. BJU Int 2010;105(7):946-
50.

Yamamoto S, Kawakami S, Yonese J, Fujii Y, Tsukamoto T, Okubo Y, Kijima T,
Ishikawa Y, Fukui I. Feasibility of antegrade radical prostatectomy for clinically
locally advanced prostate cancer: a comparative study with clinically localized
disease. Int J Urol 2010;17(8):720-5.

Inagaki T, Kohjimoto Y, Nishizawa S, Kuramoto T, Nanpo Y, Fujii R, Matsumura N,
Shintani Y, Uekado Y, Hara I. PSA at postoperative three months can predict
biochemical recurrence in patients with pathological T3 prostate cancer following
radical prostatectomy. Int J Urol 2009;16(12):941-6.

Ploussard G, Rotondo S, Salomon L. Bladder neck involvement as pT4 disease in
prostate cancer: implications for prognosis and patient surveillance. Future Oncol
2009;5(6):803-10.

Schelin S, Madsen M, Palmqvist E, Makela E, Klintenberg C, Aus G. Long-term
follow-up after triple treatment of prostate cancer stage pT3. Scand J Urol Nephrol
2009;43(3):186-91.

. Shelley MD, Kumar S, Coles B, Wilt T, Staffurth J, Mason MD. Adjuvant hormone

therapy for localised and locally advanced prostate carcinoma: a systematic review
and meta-analysis of randomised trials. Cancer Treat Rev 2009;35(7):540-6.

. Walz J, Chun FK, Klein EA, Reuther A, Graefen M, Huland H, Karakiewicz PI. Risk-

adjusted hazard rates of biochemical recurrence for prostate cancer patients after
radical prostatectomy. Eur Urol 2009;55(2):412-9.

. Richstone L, Bianco FJ, Shah HH, Kattan MW, Eastham JA, Scardino PT, Scherr DS.

Radical prostatectomy in men aged >or=70 years: effect of age on upgrading,
upstaging, and the accuracy of a preoperative nomogram. BJU Int
2008;101(5):541-6.

. Trabulsi EJ, Linden RA, Gomella LG, McGinnis DE, Strup SE, Lallas CD. The addition

of robotic surgery to an established laparoscopic radical prostatectomy program:
effect on positive surgical margins. Can J Urol 2008;15(2):3994-9.

. Vickers AJ, Bianco FJ, Gonen M, Cronin AM, Eastham JA, Schrag D, Klein EA, Reuther

AM, Kattan MW, Pontes JE, Scardino PT. Effects of pathologic stage on the learning
curve for radical prostatectomy: evidence that recurrence in organ-confined cancer
is largely related to inadequate surgical technique. Eur Urol 2008;53(5):960-6.

. Yee DS, Narula N, Amin MB, Skarecky DW, Ahlering TE. Robot-assisted radical

prostatectomy: current evaluation of surgical margins in clinically low-,
intermediate-, and high-risk prostate cancer. ] Endourol 2009;23(9):1461-5.

. Vickers AJ, Savage CJ, Bianco FJ, Klein EA, Kattan MW, Secin FP, Guilloneau BD,

Scardino PT. Surgery confounds biology: The predictive value of stage-, grade- and
prostate-specific antigen for recurrence after radical prostatectomy as a function of
surgeon experience. Int ] Cancer 2011;128(7):1697-702.
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Ausschlussgrund A3: Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallserie n<50,
Fallbericht, Brief etc.)

1.

Egevad L, Srigley JR, Delahunt B. International Society of Urological Pathology (ISUP)
consensus conference on handling and staging of radical prostatectomy
specimens: rationale and organization. Mod Pathol 2011;24(1):1-5.

Magi-Galluzzi C, Evans AJ, Delahunt B, Epstein JI, Griffiths DF, van der Kwast TH,
Montironi R, Wheeler TM, Srigley JR, Egevad LL, Humphrey PA. International Society
of Urological Pathology (ISUP) Consensus Conference on Handling and Staging of
Radical Prostatectomy Specimens. Working group 3: extraprostatic extension,
lymphovascular invasion and locally advanced disease. Mod Pathol 2011;24(1):26-
38.

Boorjian SA, Blute ML. Surgical management of high risk prostate cancer: the Mayo
Clinic experience. Urol Oncol 2008;26(5):530-2.92.

Casey JT, Meeks JJ, Greco KA, Wu SD, Nadler RB. Outcomes of locally advanced (T3
or greater) prostate cancer in men undergoing robot-assisted laparoscopic
prostatectomy. J Endourol 2009;23(9):1519-22.

Ausschlussgrund A4: Unsystematischer Review

1.

14.6.5.

14.6.5.1.

Population

Patienten mit
mittlerem und
hohen Risiko
(PSA-Wert > 10
und/oder
Gleason-Score >
7 und/oder cT-
Kategorie > T2b)

Patienten mit
lokal
begrenztem
Prostatakarzino
m (<T3).

Boorjian SA, Karnes R}, Viterbo R, Rangel LJ, Bergstralh EJ, Horwitz EM, Blute ML,
Buyyounouski MK. Long-term survival after radical prostatectomy versus external-
beam radiotherapy for patients with high-risk prostate cancer. Cancer 2011.
Heidenreich A, Schrader AJ. [Node-positive prostate cancer. Value of radical
prostatectomy]. Urologe A 2010;49(10):1266-73.

Rosenthal SA, Sandler HM. Treatment strategies for high-risk locally advanced
prostate cancer. Nat Rev Urol 2010;7(1):31-8.

Xylinas E, Dache A, Roupret M. Is radical prostatectomy a viable therapeutic option
in clinically locally advanced (cT3) prostate cancer? BJU Int 2010;106(11):1596-600.
You D, Jeong IG, Kim CS. Role of radical prostatectomy for high-risk prostate
cancer. Korean J Urol 2010;51(9):589-95.

Payne H. Management of locally advanced prostate cancer. Asian J Androl
2009;11(1):81-7.

Stratton KL, Chang SS. Locally advanced prostate cancer: the role of surgical
management. BJU Int 2009;104(4):449-54.

Zantl N, Gschwend JE. [Value of cystoprostatectomy in locally advanced prostate
carcinoma]. Urologe A 2008;47(11):1447-52.

Recherche zum Thema LDR-Brachytherapie

Fragestellungen

Intervention Kontrolle Outcomes Time
aspects
LDR- Radikale Mortalitat (inkl. 5- Keine
Brachytherapie Prostatektomie, Jahres Uberleben, Einschrank
perkutane krankheitsfreies ungen
Strahlentherapie Uberleben)
Watchful Waiting, Morbiditat (PSA-
Hormontherapie Kinetik, Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/Scha
den
LDR- Radikale Mortalitat (inkl. 5- Keine
Brachytherapie Prostatektomie, Jahres Uberleben, Einschrank
+ perkutane perkutane krankheitsfreies ungen

Strahlentherap
ie

Strahlentherapie
Watchful
Waiting/Active

Surveillance, LDR-

Uberleben)
Morbiditat (PSA-

Kinetik, Histologie)

Lebensqualitat
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Population Intervention Kontrolle Outcomes Time

aspects
Brachytherapie Nebenwirkungen/Scha
allein den

Patienten mit LDR- LDR-Brachytherapie Mortalitat (inkl. 5- Keine

lokal Brachytherapie allein Jahres Uberleben, Einschrank

begrenztem + adjuvante krankheitsfreies ungen

Prostatakarzino Hormontherap Uberleben)

m (<T3). ie Morbiditat (PSA-

Kinetik, Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/Scha
den

14.6.5.2. Recherchen

Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:
A1: andere Erkrankung

A2: Methodik (Letter, Editorial u.d.)

PubMed (10. Marz 2011)

Nr. Suchfrage Anzahl

#5 #1 AND #2 AND #3 Limits: English, German, Publication date from 2000 255

#4 #1 AND #2 AND #3 293

#3 low dose rate OR LDR (Details: (low[All Fields] AND dose[All Fields] AND rate[All 29964
Fields]) OR LDR[AIl Fields])

#2 brachytherapy (Details: "brachytherapy”[MeSH Terms] OR "brachytherapy"[All 15455
Fields])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 92213
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 255

Davon relevant: 231

Cochrane (10. Marz 2011)
Nr. Suchfrage Anzahl
#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and brachytherapy in Title, 13

Abstract or Keywords and low dose rate OR LDR Title, Abstract or Keywords, from
2008 to 2011

Cochrane Database of Systematic Reviews (1)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (10)

= Cochrane Methodology Register (0)

= Health Technology Assessment Database (1)

= NHS Economic Evaluation Database (1)
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Anzahl der Treffer: 13
Davon neu: 7

Davon relevant: 6

14.6.5.3. Ein- und Ausschlusskriterien
Fir Frage 1

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe Patienten mit mittlerem und hohen Risiko (PSA-Wert > 10 und/oder Gleason-
Score > 7 und/oder cT-Kategorie > T2b)

E2 Publikationstyp  RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs und
Kohortenstudien, Fallserien mit Fallzahl > 50

E3: Suchzeitraum Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)

E4: Sprachen deutsch, englisch

E5 Intervention LDR-Brachytherapie

Fur Frage 2

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom (<T3).

E2 Publikationstyp  RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs und
Kohortenstudien, Fallserien mit Fallzahl > 50

E3: Suchzeitraum Publikationen seit 2000 (Primarecherche, da neues Thema)
E4: Sprachen deutsch, englisch
E5 Intervention LDR-Brachytherapie + perkutane Strahlentherapie

Fur Frage 3

Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom (<T3).

E2 Publikationstyp  RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs und
Kohortenstudien, Fallserien mit Fallzahl > 50

E3: Suchzeitraum Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
E4: Sprachen deutsch, englisch
E5 Intervention LDR-Brachytherapie + adjuvante Hormontherapie

Ausschlussgriinde fiir Fragen 1-3

Al andere Population

A2 Nicht Fragestellung (siehe oben)

A3 Anderer Publikationstyp (Kohortenstudie, Fallserie, Editorial, Fallbericht, Brief
etc.)

A4 Unsystematischer Review

A5 Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

A6 AuRerhalb des Suchzeitraums
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T —

14.6.5.4. Ergebnisse der Recherche

Ergebnisse der syst. Recherche
(Abstractsichtung)

Brachytherapie bei
mittlerem und hohen

Brachytherapie in
Kombination mit

n=237
Ausgeschlossene
Abstracts
n=109
> Al =1
A2 =163
A3 =7
y A4=10
zu beschaffende
Volltexte
n=>56
Derzeit nicht beschaffbare
Volltexte <
n=0
y
Verfligbare Volltexte (Volltextsichtung)
n=>56
Handsuche Ausgeschlossene
n=>5 R Volltexte
(Vassil 2010, Sylvester 2007, N n=37
Henry 2010, Munro 2010,
Cosset 2007, Taira 2011) A2 =23
A3 =4
A4=9
A6 =1
y
Eingeschlossen Volltexte
n=25
y
Thema: LDR- Thema: LDR- Thema: LDR-

Brachytherapie in
Kombination mit

Risikoprofil perkutaner Hormontherapie
n=17 Strahlentherapie n=1
n=38
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14.6.5.4.1. Eingeschlossene Publikationen

Thema LDR-Brachytherapie bei mittlerem und hohen Risiko

17.

18.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Stone NN, Stone MM, Rosenstein BS, Unger P, Stock RG. Influence of pretreatment
and treatment factors on intermediate to long-term outcome after prostate
brachytherapy. J Urol 2011;185(2):495-500.

Hinnen KA, Battermann JJ, van Roermund JG, Moerland MA, Jurgenliemk-Schulz IM,
Frank SJ, van VM. Long-term biochemical and survival outcome of 921 patients
treated with J-125 permanent prostate brachytherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2010;76(5):1433-8.

. Pickles T, Keyes M, Morris WJ. Brachytherapy or conformal external radiotherapy

for prostate cancer: a single-institution matched-pair analysis. Int J Radiat Oncol
Biol Phys 2010;76(1):43-9.

Prada PJ, Juan G, Gonzalez-Suarez H, Fernandez J, Jimenez I, Amon J, Cepeda M.
Prostate-specific antigen relapse-free survival and side-effects in 734 patients with
up to 10 years of follow-up with localized prostate cancer treated by permanent
iodine implants. BJU Int 2010;106(1):32-6.

Stone NN, Stock RG, Cesaretti JA, Unger P. Local control following permanent
prostate brachytherapy: effect of high biologically effective dose on biopsy results
and oncologic outcomes. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2010;76(2):355-60.

Taira AV, Merrick GS, Galbreath RW, Wallner KE, Butler WM. Natural history of
clinically staged low- and intermediate-risk prostate cancer treated with
monotherapeutic permanent interstitial brachytherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2010;76(2):349-54.

Ho AY, Burri RJ, Cesaretti JA, Stone NN, Stock RG. Radiation dose predicts for
biochemical control in intermediate-risk prostate cancer patients treated with low-
dose-rate brachytherapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2009;75(1):16-22.
Koukourakis G, Kelekis N, Armonis V, Kouloulias V. Brachytherapy for prostate
cancer: a systematic review. Adv Urol 2009;327945.

Wong WW, Vora SA, Schild SE, Ezzell GA, Andrews PE, Ferrigni RG, Swanson SK.
Radiation dose escalation for localized prostate cancer: intensity-modulated
radiotherapy versus permanent transperineal brachytherapy. Cancer
2009;115(23):5596-606.

Kao J, Stone NN, Lavaf A, Dumane V, Cesaretti JA, Stock RG. (125)I monotherapy
using D90 implant doses of 180 Gy or greater. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2008;70(1):96-101.

Pinkawa M, Piroth MD, Holy R, Fischedick K, Schaar S, Borchers H, Heidenreich A,
Eble MJ. Prostate-specific antigen kinetics following external-beam radiotherapy
and temporary (Ir-192) or permanent (J-125) brachytherapy for prostate cancer.
Radiother Oncol 2010;96(1):25-9.

Cosset JM, Flam T, Thiounn N, Gomme S, Rosenwald JC, Asselain B, Pontvert D,
Henni M, Debre B, Chauveinc L. Selecting patients for exclusive permanent implant
prostate brachytherapy: the experience of the Paris Institut Curie/Cochin
Hospital/Necker Hospital group on 809 patients. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2008;71(4):1042-8.

Henry AM, Al-Qaisieh B, Gould K, Bownes P, Smith J, Carey B, Bottomley D, Ash D.
Outcomes following iodine-125 monotherapy for localized prostate cancer: the
results of leeds 10-year single-center brachytherapy experience. Int J Radiat Oncol
Biol Phys 2010;76(1):50-6.

Munro NP, Al-Qaisieh B, Bownes P, Smith J, Carey B, Bottomley D, Ash D, Henry AM.
Outcomes from Gleason 7, intermediate risk, localized prostate cancer treated with
lodine-125 monotherapy over 10 years. Radiother Oncol 2010;96(1):34-7.
Sylvester JE, Grimm PD, Blasko JC, Millar J, Orio PF, Ill, Skoglund S, Galbreath RW,
Merrick G. 15-Year biochemical relapse free survival in clinical Stage T1-T3
prostate cancer following combined external beam radiotherapy and
brachytherapy; Seattle experience. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2007;67(1):57-64.
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14.6.6. Recherchen zum Thema perkutane Strahlentherapie
14.6.6.1. Fragestellungen zum lokal begrenzten Prostatakarzinom
Population Intervention Kontrolle Outcomes Time aspects
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Population

Patienten mit
lokal
begrenztem
Prostatakarzino
m (<T3) und
hohem
Risikoprofil (PSA
> 20 ng/ml,
Gleason Score >
8,

Patienten mit
lokal
begrenztem
Prostatakarzino
m (<T3).

14.6.6.1.1.

Intervention

Externe
Strahlentherap
ie +/-
Hormontherap
ie

Externe
Strahlentherap
ie mit
Dosiseskalatio
n

Kontrolle

Radikale
Prostatektomie,
interstitielle
Brachytherapie,
Watchful Waiting,
Hormontherapie

Externe
Strahlentherapie
ohne
Dosiseskalation

Recherchen

Outcomes Time aspects

Keine
Einschrankungen

Mortalitat (inkl. 5-
Jahres Uberleben,
krankheitsfreies
Uberleben)

Morbiditat (PSA-
Kinetik, Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/Scha
den

Keine
Einschrankungen

Mortalitat (inkl. 5-
Jahres Uberleben,
krankheitsfreies
Uberleben)

Morbiditat (PSA-
Kinetik, Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/Scha
den

Ausschlusskriterien fiir Relevanzsichtung festlegen:

ATl: andere Erkrankung

A2: Methodik (Letter, Editorial u.a.)

Nr.
#5

#4
#3
#2

#1

Suchfrage

#1 AND #2 AND #3 Limits: English, German, Publication date

from 2008/06

PubMed (12. April 2011)

#1 AND #2 AND #3

"high risk" (Details: " high risk "[All Fields])

Anzahl
326

1040
130956

radiotherapy OR radiation OR radiotherapeutic OR EBRT (Details: 681657
("radiotherapy"[Subheading] OR "radiotherapy"[All Fields] OR
"radiotherapy”[MeSH Terms]) OR (“radiation“[MeSH Terms] OR
"radiation"[All Fields]) OR (“radiotherapy”[MeSH Terms] OR
"radiotherapy"[All Fields] OR "radiotherapeutic"[All Fields]) OR

EBRTI[AIl Fields])

Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR 92895
("prostatic"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic
neoplasms"[All Fields] OR ("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All

Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 326

Davon relevant: 320

Davon noch nicht in 1. Recherche: 263
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Cochrane (12. April 2011)

Nr.
#1

Suchfrage Anzahl

"prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and radiotherapy 31
or radiation or radiotherapeutic or EBRT in Title, Abstract or
Keywords and high risk in Title, Abstract or Keywords, from

2008 to 2011

= Cochrane Database of Systematic Reviews (1)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (30)
= Cochrane Methodology Register (0)

= Health Technology Assessment Database (0)

= NHS Economic Evaluation Database (0)

14.6.6.1.2. Ein- und Ausschlusskriterien

Fir Frage 1

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe

E2
Publikationstyp
E3: Suchzeitraum
E4: Sprachen

E5 Intervention

Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom (<T3) und hohem Risikoprofil
(PSA > 20 ng/ml, Gleason Score > 8,

RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs und
Kohortenstudien

Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
deutsch, englisch
Externe Strahlentherapie

Ausschlussgriinde

Al
A2
A3
A4
A5

Fir Frage 2

andere Population

Nicht Fragestellung (siehe oben)

Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)
Unsystematischer Review

Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe

E2
Publikationstyp
E3: Suchzeitraum
E4: Sprachen

E5 Intervention

Patienten mit lokal begrenztem und lokal fortgeschrittenem primaren
Prostatakarzinom (cT1-cT4)

RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs

Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
deutsch, englisch
Externe Strahlentherapie + Dosiseskalation

Ausschlussgriinde

Al
A2
A3

andere Population
Nicht Fragestellung (siehe oben)
Anderer Publikationstyp (Kohortenstudie, Fallserie, Editorial, Fallbericht, Brief etc.)
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Einschlussgriinde

A4
A5

Unsystematischer Review
Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

14.6.6.1.3. Ergebnisse der Recherche

Ergebnisse der syst. Recherche
(Abstractsichtung)
n = 273 (high risk) +60
(dosiseskalation)

Ausgeschlossene
Abstracts
n =254
" Al =7
A2 =60
\ 4 22 _ 1760
zu beschaffende AS ; 16
Volltexte A6 =4
n=79

A\ 4

Verfiigbare Volltexte (Volltextsichtung)

Handsuche n = 2 |

n=79
Ausgeschlossene

Volltexte
n =65
: A] = 8
A2 =41
' > A3 =8
A4 =4
A5 =4

\ 4

Eingeschlossen Volltexte
n=16
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Recherchen zum Thema perkutane Strahlentherapie

Fragestellungen zum lokal fortgeschrittenen Prostatakarzinom

Intervention Kontrolle Outcomes Time
aspects
Externe Radikale Mortalitat (inkl. 5- Keine
Strahlentherap Prostatektomie, Jahres Uberleben, Einschrank
ie interstitielle krankheitsfreies ungen
Brachytherapie, Uberleben)
Watchful Waiting, Morbiditat (PSA-
Hormontherapie Kinetik, Histologie)
Lebensqualitat
Nebenwirkungen/Scha
den
Externe Externe Mortalitat (inkl. 5- Keine
Strahlentherap Strahlentherapie Jahres Uberleben, Einschrank
ie + ohne neoadjuvante krankheitsfreies ungen
neoadjuvante oder adjuvante Uberleben)
oder Hormontherapie Morbiditat (PSA-
adjuvante oder alleinige Kinetik, Histologie)
Hormontherap Hormontherapie Lebensqualitat
ie Nebenwirkungen/Scha

den
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Population Intervention Kontrolle Outcomes Time

aspects

Patienten mit Externe Externe Mortalitat (inkl. 5- Keine

lokal Hochdosisstra  Strahlentherapie Jahres Uberleben, Einschrank

begrenztem oder hlentherapie mit krankheitsfreies ungen
lokal in Verbindung  konventionellen Uberleben)

fortgeschrittene mit 3DCRT Dosierungen Morbiditat (PSA-

m oder IMRT Kinetik, Histologie)

Prostatakarzino oder Normaler Lebensqualitat

m (cT1-T4) Bestrahlungspl Nebenwirkungen/Scha

anung den

14.6.7.2. Recherche
14.6.7.2.1.1.  Recherchestrategien fiir Fragen 1 und 2
Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:

A1: andere Erkrankung
A2: Methodik (Letter, Editorial u.d.)
PubMed (10. Marz 2011)

Nr. Suchfrage Anzahl

#5 #1 AND #2 AND #3 Limits: English, German, Publication date from 199
2008/06

#4 #1 AND #2 AND #3 1288

#3 "locally advanced" OR T3 OR T4 (Details: "locally advanced"[All Fields] 58640
OR T3[All Fields] OR T4[All Fields])

#2 radiotherapy OR radiation OR radiotherapeutic OR EBRT (Details: 678589
("radiotherapy"[Subheading] OR "radiotherapy"[All Fields] OR
"radiotherapy"”[MeSH Terms]) OR ("radiation"[MeSH Terms] OR
“radiation"[All Fields]) OR (“radiotherapy"”[MeSH Terms] OR
"radiotherapy"[All Fields] OR "radiotherapeutic"[All Fields]) OR
EBRTIAII Fields])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR 92213
("prostatic"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic
neoplasms"[All Fields] OR ("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All
Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 199

Davon relevant: 183

Cochrane (10. Marz 2011)
Nr. Suchfrage Anzahl
#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and radiotherapy or 23

radiation or radiotherapeutic or EBRT in Title, Abstract or Keywords
and locally advanced OR T3 OR T4 in Title, Abstract or Keywords,
from 2008 to 2011

= Cochrane Database of Systematic Reviews (5)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (1)
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Nr.

#6
#5
#4

#3
#2

#1

Nr.

#1

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (17)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (0)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 23
Davon neu: 10

Davon relevant: 7

14.6.7.2.1.2.  Recherchestrategien fiir Frage 3
PubMed (10. Marz 2011)

Suchfrage Anzahl
#1 AND #2 AND #3 AND #4 Limits: English, German, Publication date from 2008 60

#1 AND #2 AND #3 AND #4 242
"locally advanced" OR T3 OR T4 OR localized OR T1 OR T2 (Details: "locally advanced"[All 296050

Fields] OR T3[All Fields] OR T4[All Fields] OR localized[All Fields] OR T1[All Fields] OR T2[All
Fields])

dose escalation (Details: dose[All Fields] AND escalation[All Fields]) 6549

radiotherapy OR radiation OR radiotherapeutic OR EBRT (Details: 678589
("radiotherapy"[Subheading] OR "radiotherapy"[All Fields] OR "radiotherapy"[MeSH Terms])

OR ("radiation"[MeSH Terms] OR "radiation"[All Fields]) OR ("radiotherapy”[MeSH Terms] OR
"radiotherapy"[All Fields] OR "radiotherapeutic"[All Fields]) OR EBRT[AII Fields])

Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR (“prostatic”[All Fields] AND 92213
"neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR ("prostate"[All Fields] AND
"cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 60

Cochrane (10. Marz 2011)

Suchfrage Anzahl

"prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and radiotherapy or radiation or 7
radiotherapeutic or EBRT in Title, Abstract or Keywords and locally advanced or T3
or T4 or localized or T1 or T2 in Title, Abstract or Keywords and dose escalation in
Title, Abstract or Keywords, from 2008 to 2011

* Cochrane Database of Systematic Reviews (0)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (7)
= Cochrane Methodology Register (0)

= Health Technology Assessment Database (0)

= NHS Economic Evaluation Database (0)

Anzahl der Treffer: 7
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Davon neu: 0

14.6.7.3. Ein- und Ausschlusskriterien

Fir Frage 1
Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe

E2 Publikationstyp

E3: Suchzeitraum
E4: Sprachen
E5 Intervention

Ausschlussgriinde
Al

A2
A3
A4
A5

Fir Frage 2
Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe
E2 Publikationstyp

E3: Suchzeitraum Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)

E4: Sprachen
E5 Intervention

Ausschlussgriinde
Al

A2
A3

A4
A5

Fiir Frage 3

Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe

E2 Publikationstyp
E3: Suchzeitraum
E4: Sprachen

E5 Intervention

Ausschlussgriinde
Al

A2
A3
A4

Patienten mit lokal fortgeschrittenem primaren Prostatakarzinom (cT3-cT4)
RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs oder
Kohortenstudie

Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
deutsch, englisch

Externe Strahlentherapie

andere Population

Nicht Fragestellung (siehe oben)

Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)
Unsystematischer Review

Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

Patienten mit lokal fortgeschrittenem primaren Prostatakarzinom (cT3-cT4)
RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs

deutsch, englisch
Externe Strahlentherapie + Hormontherapie

andere Population

Nicht Fragestellung (siehe oben)

Anderer Publikationstyp (Kohortenstudie, Fallserie, Editorial, Fallbericht, Brief
etc.)

Unsystematischer Review

Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

Patienten mit lokal begrenztem und lokal fortgeschrittenem primaren
Prostatakarzinom (cT1-cT4)

RCT oder systematischer Review, ggf. mit Metaanalyse aus RCTs
Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
deutsch, englisch

Hochdosisstrahlentherapie +/- Hormontherapie

andere Population

Nicht Fragestellung (siehe oben)

Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)
Unsystematischer Review
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Einschlussgriinde
A5 Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

14.6.7 4. Ergebnisse der Recherche

Ergebnisse der syst. Recherche
(Abstractsichtung)

n=183
Ausgeschlossene
Abstracts
n=127
g A2 =107
A3=10
X A4 =10
zu beschaffende
Volltexte
n=>56
Volltext nicht verfligbar
n=2 <
y
Verfligbare Volltexte (Volltextsichtung)
n =54
Ausgeschlossene
Volltexte
_ n=37
i A2 =19
A3=10
A4 =8
y
Eingeschlossen Volltexte
n=17
Handsuche Bereits extrahierte
N =1 (Denham > R Volltexte
2011) i N=6
Extrahierte Publikationen
n=12
14.6.7.4.1. Eingeschlossene Publikationen

1. Armstrong JG, Gillham CM, Dunne MT, Fitzpatrick DA, Finn MA, Cannon ME, Taylor
JC, O'Shea CM, Buckney SJ, Thirion PG. A Randomized Trial (Irish Clinical Oncology
Research Group 97-01) Comparing Short Versus Protracted Neoadjuvant Hormonal
Therapy Before Radiotherapy for Localized Prostate Cancer. Int J Radiat Oncol Biol
Phys 2010.

2. Bolla M, Van TG, Warde P, Dubois JB, Mirimanoff RO, Storme G, Bernier J, Kuten A,
Sternberg C, Billiet I, Torecilla JL, Pfeffer R, Cutajar CL, Van der KT, Collette L.
External irradiation with or without long-term androgen suppression for prostate
cancer with high metastatic risk: 10-year results of an EORTC randomised study.
Lancet Oncol 2010;11(11):1066-73.

3. Kuban DA, Levy LB, Cheung MR, Lee AK, Choi S, Frank S, Pollack A. Long-term
Failure Patterns and Survival in a Randomized Dose-Escalation Trial for Prostate
Cancer. Who Dies of Disease? Int J Radiat Oncol Biol Phys 2010.
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14.6.8. Recherchen zum Thema Protonentherapie
14.6.8.1. Fragestellungen
Population Intervention Kontrolle Outcomes Time
aspects
Patienten mit Externe Externe Mortalitat (inkl. 5- Keine
lokal Strahlentherap Strahlentherapie Jahres Uberleben, Einschrank
begrenztem oder ie mit mit Photonen krankheitsfreies ungen
lokal Protonen oder Uberleben)
fortgeschrittene Kombination Morbiditat (PSA-
m von Photonen Kinetik, Histologie)
Prostatakarzino und Protonen Lebensqualitat
m (cT1-cT4) Nebenwirkungen/Scha
den

14.6.8.2. Recherchen

14.6.8.2.1. Recherchestrategien fiir Fragen 1 und 2

Ausschlusskriterien der ersten Relevanzsichtung:

ATl: andere Erkrankung

A2: Methodik (Letter, Editorial u.a.)

PubMed (10. Marz 2011)
Nr. Suchfrage Anzahl
#5 #1 AND #2 AND #3 Limits: English, German, Publication date from 2008/06 199
#4 #1 AND #2 AND #3 1288
#3 "locally advanced" OR T3 OR T4 (Details: "locally advanced"[All Fields] OR T3[All 58640

Fields] OR T4[All Fields])

#2 radiotherapy OR radiation OR radiotherapeutic OR EBRT (Details: 678589

("radiotherapy"[Subheading] OR "radiotherapy"[All Fields] OR "radiotherapy"[MeSH
Terms]) OR (“radiation"[MeSH Terms] OR "radiation"[All Fields]) OR
("radiotherapy"[MeSH Terms] OR "radiotherapy"[All Fields] OR
"radiotherapeutic"[All Fields]) OR EBRT[AII Fields])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 92213
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 199
Davon relevant: 183

Cochrane (10. Marz 2011)

Nr. Suchfrage Anzahl
#1 "prostate cancer” in Title, Abstract or Keywords and radiotherapy or radiation 23
or radiotherapeutic or EBRT in Title, Abstract or Keywords and locally
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Nr.

#6
#5
#4

#3
#2

#1

Nr.

#1

advanced OR T3 OR T4 in Title, Abstract or Keywords, from 2008 to 2011
= Cochrane Database of Systematic Reviews (5)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (1)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (17)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (0)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 23
Davon neu: 10

Davon relevant: 7

14.6.8.2.2. Recherchestrategien fiir Frage 3
PubMed (10. Marz 2011)

Suchfrage Anzahl
#1 AND #2 AND #3 AND #4 Limits: English, German, Publication date from 2008 60

#1 AND #2 AND #3 AND #4 242
"locally advanced"” OR T3 OR T4 OR localized OR T1 OR T2 (Details: "locally 296050

advanced"[All Fields] OR T3[All Fields] OR T4[All Fields] OR localized[All Fields] OR
T1[All Fields] OR T2[All Fields])

dose escalation (Details: dose[All Fields] AND escalation[All Fields]) 6549

radiotherapy OR radiation OR radiotherapeutic OR EBRT (Details: 678589
("radiotherapy"[Subheading] OR "radiotherapy"[All Fields] OR "“radiotherapy"[MeSH

Terms]) OR (“radiation"[MeSH Terms] OR "radiation"[All Fields]) OR

("radiotherapy"[MeSH Terms] OR "radiotherapy"[All Fields] OR

"radiotherapeutic"[All Fields]) OR EBRT[AIl Fields])

Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All 92213
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 60

Cochrane (10. Marz 2011)

Suchfrage Anzahl

"prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and radiotherapy or radiation 7
or radiotherapeutic or EBRT in Title, Abstract or Keywords and locally
advanced or T3 or T4 or localized or T1 or T2 in Title, Abstract or Keywords
and dose escalation in Title, Abstract or Keywords, from 2008 to 2011

= Cochrane Database of Systematic Reviews (0)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (7)

= Cochrane Methodology Register (0)
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= Health Technology Assessment Database (0)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Anzahl der Treffer: 7

Davon neu: 0

14.6.8.3. Ein- und Ausschlusskriterien

Fiir Frage 1

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe Patienten mit lokal begrenztem und lokal fortgeschrittenem primaren
Prostatakarzinom (cT1-cT4)

E2 Publikationstyp  Klinische Studien inklusive Fallserien (n > 50) oder systematischer Review/HTA-
Bericht (mit oder ohne Metaanalyse)

E3: Suchzeitraum Publikationen seit 2008 (letzte Recherche des Gemeinsamen Bundesausschuss
bei der Bewertung der Protonentherapie)

E4: Sprachen deutsch, englisch

E5 Intervention Externe Strahlentherapie mit Protonen oder einer Kombination aus Protonen und
Photonen

Ausschlussgriinde

Al andere Population

A2 Nicht Fragestellung (siehe oben)

A3 Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)

A4 Unsystematischer Review

A5 Doppelpublikation oder aktuellere Publikation vorhanden

A6 Publikationszeitpunkt innerhalb des Recherchezeitraums der Recherche des G-

BA (06.05.2008)

14.6.8.4. Ergebnisse der Recherche
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Ergebnisse der syst. Recherche
(Abstractsichtung)

n=170
Ausgeschlossene
Abstracts
o n=154
A2 =69
A4 =6
! A6 = 79
zu beschaffende
Volltexte
n=16

Volltext nicht verfugbar
n =1 (Varghese et al. 2009) [¢

y

Verfligbare Volltexte (Volltextsichtung)
n=15

Ausgeschlossene
Volltexte

v n=10

A2=5

A3 =1

A4 =4

y

Eingeschlossen Volltexte
n=>5

Handsuche N =1
Bericht des gemeinsamen
Bundesausschusses v

Extrahierte Publikationen
n=6

14.6.8.4.1. Eingeschlossene Publikationen

1.

Mendenhall NP, Li Z, Hoppe BS, Marcus RB, Jr., Mendenhall WM, Nichols RC, Morris
CG, Williams CR, Costa J, Henderson R. Early Outcomes from Three Prospective
Trials of Image-guided Proton Therapy for Prostate Cancer. Int J Radiat Oncol Biol
Phys 2010.

Nihei K, Ogino T, Onozawa M, Murayama S, Fuji H, Murakami M, Hishikawa Y.
Multi-Institutional Phase Il Study of Proton Beam Therapy for Organ-Confined
Prostate Cancer Focusing on the Incidence of Late Rectal Toxicities. Int ] Radiat
Oncol Biol Phys 2010.

Brada M, Pijls-Johannesma M, De RD. Current clinical evidence for proton therapy.
Cancer ] 2009;15(4):319-24.

Terasawa T, Dvorak T, Ip S, Raman G, Lau J, Trikalinos TA. Systematic review:

charged-particle radiation therapy for cancer. Ann Intern Med 2009;151(8):556-65.

Ollendorf DA, Hayes J, McMahon P, Kuba M, Tramontano A, Pearson SD.
Brachytherapy/proton beam therapy for clinically localized, low-risk prostate
cancer (Structured abstract). Boston : Institute for Clinical and Economic Review
2008;114.

14.6.8.4.2. Ausgeschlossene Publikationen (Volltextscreening)

Ausschlussgrund A2: Anderes Thema (nicht Fragestellung)

1.

2.

Fontenot JD, Bloch C, Followill D, Titt U, Newhauser WD. Estimate of the
uncertainties in the relative risk of secondary malignant neoplasms following
proton therapy and intensity-modulated photon therapy. Phys Med Biol
2010;55(23):6987-98.

Jabbari S, Weinberg VK, Shinohara K, Speight JL, Gottschalk AR, Hsu IC, Pickett B,
McLaughlin PW, Sandler HM, Roach M, lll. Equivalent biochemical control and
improved prostate-specific antigen nadir after permanent prostate seed implant
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14.6.9.

14.6.9.1.
Population

Patienten mit
lokal
begrenztem,
primaren,
Prostatakarzino
m (T1-T2, NO-
Nx, MO)

Patienten mit
lokal
fortgeschrittene
m, primaren,
Prostatakarzino
m (T3-T4, NO-
Nx, M0O)

brachytherapy versus high-dose three-dimensional conformal radiotherapy and
high-dose conformal proton beam radiotherapy boost. Int J Radiat Oncol Biol Phys
2010;76(1):36-42.

Talcott JA, Rossi C, Shipley WU, Clark JA, Slater JD, Niemierko A, Zietman AL.
Patient-reported long-term outcomes after conventional and high-dose combined
proton and photon radiation for early prostate cancer. JAMA 2010;303(11):1046-
53.

Yoon M, Ahn SH, Kim J, Shin DH, Park SY, Lee SB, Shin KH, Cho KH. Radiation-
induced cancers from modern radiotherapy techniques: intensity-modulated
radiotherapy versus proton therapy. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2010;77(5):1477-
85.

Zietman AL, Bae K, Slater JD, Shipley WU, Efstathiou JA, Coen JJ, Bush DA, Lunt M,
Spiegel DY, Skowronski R, Jabola BR, Rossi CJ. Randomized trial comparing
conventional-dose with high-dose conformal radiation therapy in early-stage
adenocarcinoma of the prostate: long-term results from proton radiation oncology
group/american college of radiology 95-09. J Clin Oncol 2010;28(7):1106-11.

Ausschlussgrund A3: Anderer Publikationstyp (Editorial, Fallbericht, Brief etc.)

1. Fontenot JD, Lee AK, Newhauser WD. Risk of secondary malignant neoplasms from
proton therapy and intensity-modulated x-ray therapy for early-stage prostate
cancer. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2009;74(2):616-22

Ausschlussgrund A4: Unsystematischer Review

1. Kagan AR, Schulz RJ. Proton-beam therapy for prostate cancer. Cancer J
2010;16(5):405-9.

2. Printz C. "Boost" of proton therapy helps reduce prostate cancer recurrence.
Cancer 2010;116(7):1619.

3. Proton beam therapy for prostate cancer. Johns Hopkins Med Lett Health After 50
2009;21(2):3, 7.

4. Efstathiou JA, Trofimov AV, Zietman AL. Life, liberty, and the pursuit of protons: an

evidence-based review of the role of particle therapy in the treatment of prostate
cancer. Cancer J 2009;15(4):312-8.

Recherchen zum Thema HIFU

Fragestellungen

Intervention Control Outcomes Time aspects

Hochintensive  Active Surveillance, Mortalitat (inkl. Keine

r Fokussierter radikale 5-Jahres Einschrankungen
Ultraschall Prostatektomie, Uberleben,
(HIFU) Strahlentherapie, krankheitsfreies
interstitielle Uberleben)
Brachytherapie Morbiditat (PSA-
Kinetik,
Histologie)

Lebensqualitat

Hochintensive  Active Surveillance, Mortalitat (inkl. Keine

r Fokussierter radikale 5-Jahres Einschrankungen
Ultraschall Prostatektomie, Uberleben,
(HIFU) Strahlentherapie, krankheitsfreies
interstitielle Uberleben)
Brachytherapie, Morbiditat (PSA-
Kinetik,
Histologie)

Lebensqualitat
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14.6.9.2. Recherchen
Ausschlusskriterien fiir erste Relevanzsichtung:
A1l: andere Erkrankung
A2: Methodik (Letter, Editorial u.a.)
PubMed (03. Januar 2011)

Nr. Suchfrage

#4 #1 AND #2 Limits: English, German, Publication date from 2008/08

#3 #1 AND #2

#2 HIFU (Details: "high-intensity focused ultrasound ablation"[MeSH Terms] OR
("high-intensity"[All Fields] AND "focused"[All Fields] AND "ultrasound"[All Fields]
AND "ablation"[All Fields]) OR "high-intensity focused ultrasound ablation"[All
Fields] OR "hifu"[All Fields])

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic neoplasms"[MeSH Terms] OR (“prostatic"[All
Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR
("prostate"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])

Anzahl der Treffer: 107
Davon relevant: 94
Cochrane (03. Januar 2011)
Nr.Suchfrage
#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and hifu OR high-intensity focused

ultrasound in Title, Abstract or Keywords, from 2008 to 2011

= Cochrane Database of Systematic Reviews (1)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (3)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (2)
= NHS Economic Evaluation Database (0)

Anzahl der Treffer: 6

Davon neu: 4

Davon relevant: 3

Anzahl
107
315
1002

90835

Anzahl
6
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14.6.9.3. Ein- und Ausschlusskriterien
Einschlussgriinde
E1 Zielgruppe Patienten mit lokal begrenztem oder lokal fortgeschrittenem priméaren

Prostatakarzinom oder Patienten mit Lokalrezidiv nach Prostatektomie oder
Strahlentherapie

E2 Publikationstyp  Klinische Studien inklusive Fallserien oder systematischer Review/HTA-Bericht
(mit oder ohne Metaanalyse)

E3: Suchzeitraum Publikationen seit August 2008 (letzte Recherche S3 Leitlinien-Gruppe)
E4: Sprachen deutsch, englisch

ES Intervention HIFU, auch nicht-kontrollierte Studien werden beriicksichtigt
Ausschlussgriinde

Al Nicht Zielgruppe

A2 Keine klinische Studie oder sytematischer Review (mit oder ohne Metaanalyse)
A3 Publikation vor August 2008 erschienen

A4 Sprache nicht englisch oder deutsch

A5 Nicht Fragestellung: HIFU zur Therapie des Prostatakarzinoms
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14.6.9.4. Ergebnisse der Recherche

Ergebnisse der syst. Recherche
(Abstractsichtung)
n=97

Ausgeschlossene
Abstracts
n =65

A 4

A2 =23
A5 =42

A

zu beschaffende
Volltexte
n=32

Nicht beschaffbare
Volltexte
n=1

A

A

Verfligbare Volltexte (Volltextsichtung)
n=31

Ausgeschlossene
Volltexte
n =20
> A2=8
A5 =3
A6 =5
A7 =4

A

Eingeschlossen Volltexte
n=11

Nicht extrahiert, da
bereist in S3 (2008)
o extrahiert oder in
extrahierten aktuellen
syst. Ubersichten
(Warmuth 2010, Lukka
2009)
n=5

Extrahierte Publikationen
n=6
(2 systematische Ubersichtsarbeiten,
4 Primadrstudien)
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14.6.9.4.1. Eingeschlossene Publikationen
Eingeschlossene Publikationen Einschluss Einschluss
in in Lukka
Warmuth 2009
2010

Ahmed HU, Zacharakis E, Dudderidge T, Armitage JN, Scott R,

Calleary J, llling R, Kirkham A, Freeman A, Ogden C, Allen C,

Emberton M. High-intensity-focused ultrasound in the treatment of X
primary prostate cancer: the first UK series. Br J Cancer

2009;101(1):19-26.

Blana A, Rogenhofer S, Ganzer R, Lunz JC, Schostak M, Wieland WF, Diese Arbeit wurde im
Walter B. Eight years' experience with high-intensity focused Rahmen der
ultrasonography for treatment of localized prostate cancer. Urology Konsultationsphase der
2008;72(6):1329-33. Version 2008 identifiziert

und ist in der jetzigen
Version der S3-Leitlinie
bereits extrahiert.

Crouzet S, Rebillard X, Chevallier D, Rischmann P, Pasticier G, Garcia
G, Rouviere O, Chapelon JY, Gelet A. Multicentric oncologic outcomes
of high-intensity focused ultrasound for localized prostate cancer in
803 patients. Eur Urol 2010;58(4):559-66.
Li LY, Lin Z, Yang M, Gao X, Xia TL, Ding T. Comparison of penile size
and erectile function after high-intensity focused ultrasound and Ergebnisse fiir HIFU
targeted cryoablation for localized prostate cancer: a prospective wurden extrahiert
pilot study. ] Sex Med 2010;7(9):3135-42.
Lukka H, Waldron T, Chin J, Mayhew L, Warde P, Winquist E,
Rodrigues G, Shayegan B. High-intensity Focused Ultrasound for
Prostate Cancer: a Systematic Review. Clin Oncol (R Coll Radiol) 2010.

Wurde extrahiert

Wurde extrahiert

Mearini L, D'Urso L, Collura D, Zucchi A, Costantini E, Formiconi A,

Bini V, Muto G, Porena M. Visually directed transrectal high intensity

focused ultrasound for the treatment of prostate cancer: a X
preliminary report on the Italian experience. J Urol 2009;181(1):105-
11.

Netsch C, Pfeiffer D, Gross AJ. Development of bladder outlet
obstruction after a single treatment of prostate cancer with high-
intensity focused ultrasound: experience with 226 patients. ]
Endourol 2010;24(9):1399-403.

Shoji S, Nakano M, Nagata Y, Usui Y, Terachi T, Uchida T. Quality of
life following high-intensity focused ultrasound for the treatment of
localized prostate cancer: a prospective study. IntJ Urol
2010;17(8):715-9.

Uchida T, Shoji S, Nakano M, Hongo S, Nitta M, Murota A, Nagata Y.
Transrectal high-intensity focused ultrasound for the treatment of
localized prostate cancer: eight-year experience. Int ] Urol
2009;16(11):881-6.

Warmuth M, Johansson T, Mad P. Systematic Review of the Efficacy
and Safety of High-Intensity Focussed Ultrasound for the Primary and Wurde extrahiert
Salvage Treatment of Prostate Cancer. Eur Urol 2010.

Wurde extrahiert

Wurde extrahiert

Obyn C, Mambourg F. Assessment of high intensity focused
ultrasound for the treatment of prostate cancer. Acta Chir Belg X X
2009;109(5):581-6.
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14.6.9.4.2. Ausgeschlossene Publikationen (Volltextscreening)

Ausschlussgrund A2 (Keine klinische Studie oder sytematischer Review (mit oder
ohne Metaanalyse))

1.

2.

3.

Ahmed HU, Emberton M. Active surveillance and radical therapy in prostate cancer:
can focal therapy offer the middle way? World J Urol 2008;26(5):457-67.
Abdel-Wahab M, Pollack A. Prostate cancer: Defining biochemical failure in patients
treated with HIFU. Nat Rev Urol 2010;7(4):186-7.

Chaussy C, Thuroff S. High-intensity focused ultrasound in the management of
prostate cancer. Expert Rev Med Devices 2010;7(2):209-17.

Kimura M, Mouraviev V, Tsivian M, Mayes JM, Satoh T, Polascik TJ. Current salvage
methods for recurrent prostate cancer after failure of primary radiotherapy. BJU Int
2010;105(2):191-201.

Lukka H, Waldron T, Chin J, Mayhew L, Warde P, Winquist E, Rodrigues G, Shayegan
B. High-intensity focused ultrasound for prostate cancer: a practice guideline. Can
Urol Assoc ] 2010;4(4):232-6.

Mazzucchelli R, Scarpelli M, Cheng L, Lopez-Beltran A, Galosi AB, Kirkali Z,
Montironi R. Pathology of prostate cancer and focal therapy ('male lumpectomy’).
Anticancer Res 2009;29(12):5155-61.

Ward JF. Prostate cancer: HIFU is effective, but associated morbidity still remains
unclear. Nat Rev Urol 2010;7(11):597-8.

Ward JF. Contemporary outcomes of focal therapy in prostate cancer: what do we
know so far.. World J Urol 2010;28(5):593-7.

Ausschlussgrund A5 (Nicht Fragestellung: HIFU zur Therapie des
Prostatakarzinoms)

1.

Biermann K, Montironi R, Lopez-Beltran A, Zhang S, Cheng L. Histopathological
findings after treatment of prostate cancer using high-intensity focused ultrasound
(HIFU). Prostate 2010;70(11):1196-200.

Blana A, Brown SC, Chaussy C, Conti GN, Eastham JA, Ganzer R, Murat FJ, Pasticier
G, Rebillard X, Rewcastle JC, Robertson CN, Thuroff S, Ward JF. High-intensity
focused ultrasound for prostate cancer: comparative definitions of biochemical
failure. BJU Int 2009;104(8):1058-62.

Li LY, Yang M, Gao X, Zhang HB, Li JF, Xu WF, Lin Z, Zhou XL. Prospective
comparison of five mediators of the systemic response after high-intensity focused
ultrasound and targeted cryoablation for localized prostate cancer. BJU Int
2009;104(8):1063-7.

Ausschlussgrund A6 (n < 50)

1.

Berge V, Baco E, Karlsen SJ. A prospective study of salvage high-intensity focused
ultrasound for locally radiorecurrent prostate cancer: early results. Scand J Urol
Nephrol 2010;44(4):223-7.

Challacombe BJ, Murphy DG, Zakri R, Cahill DJ. High-intensity focused ultrasound
for localized prostate cancer: initial experience with a 2-year follow-up. BJU Int
2009;104(2):200-4.

Maestroni U, Ziveri M, Azzolini N, Dinale F, Ziglioli F, Campaniello G, Frattini A,
Ferretti S. High Intensity Focused Ultrasound (HIFU): a useful alternative choice in
prostate cancer treatment. Preliminary results. Acta Biomed 2008;79(3):211-6.
Murota-Kawano A, Nakano M, Hongo S, Shoji S, Nagata Y, Uchida T. Salvage high-
intensity focused ultrasound for biopsy-confirmed local recurrence of prostate
cancer after radical prostatectomy. BJU Int 2010;105(12):1642-5.

Zacharakis E, Ahmed HU, Ishaq A, Scott R, llling R, Freeman A, Allen C, Emberton
M. The feasibility and safety of high-intensity focused ultrasound as salvage
therapy for recurrent prostate cancer following external beam radiotherapy. BJU Int
2008;102(7):786-92.

Ausschlussgrund A7 (restropspektive Auswertung)

1.

Misrai V, Roupret M, Chartier-Kastler E, Comperat E, Renard-Penna R, Haertig A,
Bitker MO, Richard F, Conort P. Oncologic control provided by HIFU therapy as
single treatment in men with clinically localized prostate cancer. World J Urol
2008;26(5):481-5.
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14.6.10.

14.6.10.1.
Population

Pat. mit kurativ

148

2. Murat FJ, Poissonnier L, Rabilloud M, Belot A, Bouvier R, Rouviere O, Chapelon JY,
Gelet A. Mid-term results demonstrate salvage high-intensity focused ultrasound
(HIFU) as an effective and acceptably morbid salvage treatment option for locally
radiorecurrent prostate cancer. Eur Urol 2009;55(3):640-7.

3. Ripert T, Azemar MD, Menard J, Barbe C, Messaoudi R, Bayoud Y, Pierrevelcin J,
Duval F, Staerman F. Six years' experience with high-intensity focused
ultrasonography for prostate cancer: oncological outcomes using the new
'Stuttgart' definition for biochemical failure. BJU Int 2010.

4. Ripert T, Azemar MD, Menard J, Bayoud Y, Messaoudi R, Duval F, Staerman F.
Transrectal high-intensity focused ultrasound (HIFU) treatment of localized
prostate cancer: review of technical incidents and morbidity after 5 years of use.
Prostate Cancer Prostatic Dis 2010;13(2):132-7.

Recherchen zum Thema Therapie von Knochenmetastasen

Fragestellungen

Intervention Control Outcomes Time aspects

Praventive Gabe Auftreten von -

behandeltem PCa  von Bis- Knochenmetastas
phosphonaten en
Pat mit PCa und Perkutane Placebo/Goldstan  Auftreten von -

Knochen- Radiotherapie, dard Skeletal related
metastasen Radioisotope, events
operative Schmerz-
Interventionen, reduktion
Spezifische Neben-wirkungen
Medikamente zur Gesamt-liberleben
Behandlung von
Knochen-
metastasen
14.6.10.2. Recherchen
1. Recherche zu Pravention von Knochenmetastasen
(ab 1/2000 - 10.3.2011)
Pubmed

Nr.Suchfrage Anzahl

#5 #1 AND #2 AND #3 Limits: English, German 153

#4 #1 AND #2 AND #3 165

#3 prevention (Details: "prevention and control"[Subheading] OR ("prevention"[All Fields] AND 1038408
"control"[All Fields]) OR "prevention and control"[All Fields] OR "prevention"[All Fields])

#2 bone metastasis (Details: ("bone and bones"[MeSH Terms] OR (“"bone"[All Fields] AND 21188
"bones"[All Fields]) OR "bone and bones"[All Fields] OR "bone"[All Fields]) AND ("neoplasm
metastasis"[MeSH Terms] OR (“neoplasm"[All Fields] AND "metastasis"[All Fields]) OR
"neoplasm metastasis"[All Fields] OR "metastasis"[All Fields]))

#1 Prostate cancer (Details: "prostatic heoplasms"[MeSH Terms] OR ("prostatic"[All Fields] 92213

AND "neoplasms"[All Fields]) OR "prostatic neoplasms"[All Fields] OR ("prostate"[All Fields]
AND "cancer"[All Fields]) OR "prostate cancer"[All Fields])
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Nr.

#1

Nr.

#9
#8
#7
#6

#5
#4
#3

#2
#1

Anzahl der Treffer: 153
Davon relevant: 150

Cochrane

Suchfrage
"prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and bone metastasis in

Title, Abstract or Keywords and prevention in Title, Abstract or Keywords

®  Cochrane Database of Systematic Reviews (2)

®  Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)

®  Cochrane Central Register of Controlled Trials (29)
®  Cochrane Methodology Register (0)

®  Health Technology Assessment Database (1)

B NHS Economic Evaluation Database (1)
Anzahl der Treffer: 33
Davon neu: 26
Davon relevant: 26

2. Recherche zu Behandlung von Knochenmetastasen
(2/2009-8.6.2011)

Pubmed

Suchfrage

#4 AND #7 Limits: English, German; Publication Date from 2009
#4 AND #7

#5 OR #6

(randomized controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] OR
randomized [tiab] OR placebo [tiab] OR drug therapy [sh] OR randomly
[tiab] OR trial [tiab] OR groups [tiab]) AND humans [mh]

systematic[sb]
#1 AND #2 AND #3

("Radioisotopes”[Mesh]) OR radionuclide*[tiab] OR"Radiotherapy"[Mesh]
OR radiation OR radiotherapy OR ("Diphosphonates”[Mesh])

bone metastasis
Prostate cancer

Anzahl der Treffer: 36
Davon relevant: 34

Cochrane

149

Anzahl
33

Anzahl
36

275
2297626
2194815

156356
687
900425

21468
94089
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#1 "prostate cancer in Title, Abstract or Keywords and bone metastasis in 9
Title, Abstract or Keywords in Title, Abstract or Keywords from 2009 to
2011

= Cochrane Database of Systematic Reviews (4)
= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)
= Cochrane Central Register of Controlled Trials (15)
= Cochrane Methodology Register (0)
= Health Technology Assessment Database (1)
= NHS Economic Evaluation Database (0)
Davon relevant: 2

14.6.10.3. Ein - und Ausschlusskriterien

Einschlussgriinde

E1 Zielgruppe Patienten mit kurativ behandeltem PCa
Patienten mit KNochenmetastasen

E2 Therapie: Randomisierte kontrollierte Studien Phase Ill
Publikationstyp Unerwiinschte Wirkungen: Fallserien mit v.a. PCa, mind, n=11
E3: Suchzeitraum Prdvention: ab 2000
Behandlung : ab 2009
E4: Sprachen Deutsch, Englisch
E5 Intervention Pravention: Medikation
Behandlung: Medikation (Bisphosphonate, Denosumab) , perkutane
Strahlentherapie, Therapie mit Radioisotopen, operative Therapie

Ausschlusskriterien flr erste Relevanzsichtung der Volltexte

ATl: Methodik (Letter, Editorial, experimentelle Phase | - Studie, Phase II-Studie,
Nebenwirkungen Fallberichte <10)

A2: andere Erkrankung bzw. nicht v.a. PCa

A3: kein Fokus auf Pravention oder Behandlung von Knochenmetastasen bei
Prostatakarzinompatienten

A4: unsystematische Ubersichtsarbeit
14.6.10.4. Ergebnisse der Recherche
14.6.10.4.1. Recherche zu Prdavention

Abstracts:
Pubmed: 153, Cochrane: n= 26, Referenzlisten:1

Volltexte: 12
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14.6.10.4.1.1. Nach Volltextsichtung eingeschlossene Texte

1.

(nur im Hintergrund zitiert, nicht extrahiert) Mason MD, Sydes MR, Glaholm J,
Langley RE, Huddart RA, Sokal M, Stott M, Robinson AC, James ND, Parmar MK,
Dearnaley DP. Oral sodium clodronate for nonmetastatic prostate cancer--results of
a randomized double-blind placebo-controlled trial: Medical Research Council PRO4
(ISRCTN61384873). ) Natl Cancer Inst 2007;99(10):765-76.

Morgan G, Lipton A. Antitumor effects and anticancer applications of
bisphosphonates. Semin Oncol 2010;37 Suppl 2:530-540.

Smith MR, Kabbinavar F, Saad F, Hussain A, Gittelman MC, Bilhartz DL, Wynne C,
Murray R, Zinner NR, Schulman C, Linnartz R, Zheng M, Goessl C, Hei YJ, Small EJ,
Cook R, Higano CS. Natural history of rising serum prostate-specific antigen in men
with castrate nonmetastatic prostate cancer. Journal of clinical oncology : official
journal of the American Society of Clinical Oncology 2005;23(13):2918-25. (siehe
Evidenztabellen, aus Referenzliste)

(nur im Hintergrund zitiert, nicht extrahiert) Witjes W, Tammela T, Wirth M.
Effectiveness of zoledronic acid for the prevention of bone metastases in high risk
prostate cancer patients: A randomised, open label, multicenter study of the
European Association of Urology (EAU) in cooperation with the Scandinavian
Prostate Cancer Group (SPCG) and the Arbeitsgemeinschaft Urologische Onkologie
(AUOQ). An initial report of the "ZEUS" study. Journal of Clinical Oncology: ASCO
annual meeting proceedings 2006;24(18S):14644.

14.6.10.4.1.2. Ausgeschlossene Volltexte

A3 nicht Fokus Prdavention von Knochenmetastasen bei PCa:

1.

Ryan CW, Huo D, Bylow K, Demers LM, Stadler WM, Henderson TO, Vogelzang NJ.
Suppression of bone density loss and bone turnover in patients with hormone-
sensitive prostate cancer and receiving zoledronic acid. BJU Int 2007;100(1):70-5.
(Pravention Osteoporose)

Smith MR, McGovern FJ, Zietman AL, Fallon MA, Hayden DL, Schoenfeld DA, Kantoff
PW, Finkelstein JS. Pamidronate to prevent bone loss during androgen-deprivation
therapy for prostate cancer. The New England journal of medicine
2001;345(13):948-55. (Pravention Osteoporose)

Smith MR, Eastham J, Gleason DM, Shasha D, Tchekmedyian S, Zinner N.
Randomized controlled trial of zoledronic acid to prevent bone loss in men
receiving androgen deprivation therapy for nonmetastatic prostate cancer. Journal
of Urology 2003;169(6):2008-12. (Pravention Osteoporose)

Taxel P, Fall PM, Albertsen PC, Dowsett RD, Trahiotis M, Zimmerman J,
Ohannessian C, Raisz LG. The effect of micronized estradiol on bone turnover and
calciotropic hormones in older men receiving hormonal suppression therapy for
prostate cancer. ] Clin Endocrinol Metab 2002;87(11):4907-13. (Pravention
Osteoporose)

A4 nicht systematischer Review:

1.

2.

3.

Body JJ. Bisphosphonates for malignancy-related bone disease: current status,
future developments. Support Care Cancer 2006;14(5):408-18.

Chen TC, Holick MF. Vitamin D and prostate cancer prevention and treatment.
Trends Endocrinol Metab 2003;14(9):423-30.

Coleman R, Gnant M. New results from the use of bisphosphonates in cancer
patients. Curr Opin Support Palliat Care 2009;3(3):213-8.

Gnant M. Bisphosphonates in the prevention of disease recurrence: current results
and ongoing trials. Curr Cancer Drug Targets 2009;9(7):824-33.

Lattouf JB, Saad F. Preservation of bone health in prostate cancer. Curr Opin
Support Palliat Care 2007;1(3):192-7.

Saad F, McKiernan J, Eastham J. Rationale for zoledronic acid therapy in men with
hormone-sensitive prostate cancer with or without bone metastasis. Urol Oncol
2006;24(1):4-12.

Santini D, Galluzzo S, Vincenzi B, Schiavon G, Fratto E, Pantano F, Tonini G. New
developments of aminobisphosphonates: the double face of Janus. Ann Oncol
2007;18 Suppl 6:vi164-vi167.

© Leitlinienprogramm Onkologie | Leitlinienreport zur S3-Leitlinie Prostatakarzinom | fiir Version 2.0, 1. Aktualisierung 2011



14. Anhdnge

152

14.6.10.4.2. Recherche zu Behandlung

Abstracts nach Ausschluss von Dubletten:

Pubmed: 37 Cochrane Reviews: 4, Referenzlisten, Handsuche 2 (Walter,
Rades); Volltexte: 15

14.6.10.4.2.1. Einschluss nach Volltextscreening

1.

Aragon-Ching JB, Ning YM, Chen CC, Latham L, Guadagnini JP, Gulley JL, Arlen PM,
Wright JJ, Parnes H, Figg WD, Dahut WL. Higher incidence of Osteonecrosis of the
Jaw (ONJ) in patients with metastatic castration resistant prostate cancer treated
with anti-angiogenic agents. Cancer Invest 2009;27(2):221-6.

Fizazi K, Carducci M, Smith M, Damiao R, Brown J, Karsh L, Milecki P, Shore N,
Rader M, Wang H, Jiang Q, Tadros S, Dansey R, Goessl C. Denosumab versus
zoledronic acid for treatment of bone metastases in men with castration-resistant
prostate cancer: a randomised, double-blind study. Lancet 2011;377(9768):813-
22.

George R, Jeba J, Ramkumar G, Chacko AG, Leng M, Tharyan P. Interventions for
the treatment of metastatic extradural spinal cord compression in adults. Cochrane
Database Syst Rev 2010;(1):CD006716.

Walter C, Al-Nawas B, Grotz KA, Thomas C, Thuroff JW, Zinser V, Gamm H, Beck J,
Wagner W. Prevalence and risk factors of bisphosphonate-associated osteonecrosis
of the jaw in prostate cancer patients with advanced disease treated with
zoledronate. Eur Urol 2008;54(5):1066-72.

Sze WM, Shelley M, Held I, Mason M. Palliation of metastatic bone pain: single
fraction versus multifraction radiotherapy - a systematic review of the randomised
trials. Cochrane Database Syst Rev 2011;(5):CD004721. (aus Referenzliste)

Zusatzlich aus Handsuche:

Chow E. , Metaanalyse zur Einzeit vs. Mehrzeitbestrahlung von
Knochenmetastasen, JCO 2007 (Zitat wird erganzt)

Dearnaley D.P. et al, 2009 Adjuvant therapy with oral sodium clodronate in locally
advanced and metastatic prostate cancer...(Zitat wird ergdnzt)

14.6.10.4.2.2. Ausgeschlossene Volltexte

A1l (Methodik):

1.

Chaturvedi P, Pai PS, Chaukar DA, Gupta S, D'cruz AK. Bisphosphonate induced
osteonecrosis of the jaw masquerading as tumor: a word of caution for oral
surgeons and oncologists. Eur J Surg Oncol 2010;36(6):541-5. Fallberichte
Kiefernekose n=6

Frei M, Bornstein MM, Schaller B, Reichart PA, Weimann R, lizuka T.
Bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw combined with jaw metastasis of
prostate adenocarcinoma: report of a case. J Oral Maxillofac Surg 2010;68(4):863-
7. Fallbericht Kiefernekose

Hatoum HT, Lin SJ, Guo A, Lipton A, Smith MR. Zoledronic acid therapy impacts risk
and frequency of skeletal complications and follow-up duration in prostate cancer
patients with bone metastasis. Curr Med Res Opin 2011;27(1):55-62. retrospektive
Registerauswertung zu Zoledronsaure

Krishnan A, Arslanoglu A, Yildirm N, Silbergleit R, Aygun N. Imaging findings of
bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw with emphasis on early magnetic
resonance imaging findings. ] Comput Assist Tomogr 2009;33(2):298-304.
Fallberichte Kiefernekrose n=6

Rades D, Huttenlocher S, Dunst J, Bajrovic A, Karstens JH, Rudat V, Schild SE.
Matched pair analysis comparing surgery followed by radiotherapy and
radiotherapy alone for metastatic spinal cord compression. J Clin Oncol
2010;28(22):3597-604. retrospektive Matched Pair Studie zu
Rickenmarkkompressionstherapie (radiotherapie vs. Radiotherapie+operat.
Dekompression, n.s.) (aus Handsuche)

Saad F, Eastham J. Zoledronic Acid improves clinical outcomes when administered
before onset of bone pain in patients with prostate cancer. Urology
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2010;76(5):1175-81. retrospektive exploratische Analyse eines RCT zu
Zoledronsaure

7. Velde NV, Wu EQ, Guo A, Lu M, Yu AP, Sharma H, Liu J, Fan CP, Shi L. The benefits
of timely intervention with zoledronic acid in patients with metastatic prostate
cancer to bones: a retrospective study of the US Veterans Affairs population.
Prostate Cancer Prostatic Dis 2011;14(1):79-84. retrospektive Auswertung zu
Zoledronsaure

A2 nicht vorwiegend PCa:

1. Junquera L, Gallego L, Cuesta P, Pelaz A, de Vicente JC. Clinical experiences with
bisphosphonate-associated osteonecrosis of the jaws: analysis of 21 cases. Am J
Otolaryngol 2009;30(6):390-5. Fallserie Kiefernekosen (nur 10% Pat mit PCa (2/21)

A3 nicht Fokus Behandlung von Knochenmetastasen bei PCa:

1. Gnant M. Bisphosphonates in the prevention of disease recurrence: current results
and ongoing trials. Curr Cancer Drug Targets 2009;9(7):824-33. Pravention von
Knochenmetastasen

A4 nicht systematischer Review:

1. Buijs JT, Kuijpers CC, van der PG. Targeted therapy options for treatment of bone
metastases; beyond bisphosphonates. Curr Pharm Des 2010;16(27):3015-27.

2. Tu SM, Lin SH, Podoloff DA, Logothetis CJ. Multimodality therapy: bone-targeted
radioisotope therapy of prostate cancer. Clin Adv Hematol Oncol 2010;8(5):341-
51.

14.6.11. Recherche zum Thema Behandlung des

kastrationsresistenten Prostatakarzinoms

14.6.11.1. Fragestellungen

Population Intervention Control Outcomes Time aspects
Patienten mit Systemtherapie Placebo/Gold Uberleben,

kastrationsresi  (nicht spezifisch standard Nebenwirkunge

stentem fur n

Prostatakarzin Knochenmetasta Lebensqualitat

om (ohne sen)

Einschrankung)

14.6.11.2. Recherchen

Nr.

#8
#7
#6
#5

#4
#3
#2

PubMed (06. Juni 2011)

Suchfrage Anzahl
#3 AND #6, Limits English, German, Publication Date from 2008/08 679

#3 AND #6 3767

#4 OR #5 2296269
(randomized controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] OR 2193575

randomized [tiab] OR placebo [tiab] OR drug therapy [sh] OR randomly
[tiab] OR trial [tiab] OR groups [tiab]) AND humans [mh]

systematic[sb] 156150
#1 AND #2 6498

"hormone-refractory” OR "hormone refractory” OR chemotherapy[tiab] OR 382071
docetaxel[tiab] OR prednisolone[tiab] OR mitoxanthrone[tiab] OR
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#1

Nr.

#4
#3
#2

#1

dexamethasone OR ketoconazole OR hydrocortisone OR thalidomide OR
doxorubicin OR paclitaxel OR carboplatin OR estramustine OR vinblastine
OR Abirateron

prostate AND cancer 81449
Anzahl der Treffer: 679

Davon relevant: 620

Cochrane (06. Juni 2011)

Suchfrage Anzahl
#1 And #2, from 2008 to 2011 85
#1 AND #2 629

"hormone?refractory” OR chemotherapy OR docetaxel OR prednisolone OR 38897
mitoxanthrone OR dexamethasone OR ketoconazole OR hydrocortisone

OR thalidomide OR doxorubicin OR paclitaxel OR carboplatin OR

estramustine OR vinblastine OR Abirateron:ti,ab,kw

(prostate):ti,ab,kw and (cancer):ti,ab,kw 3060

* Cochrane Database of Systematic Reviews (3)

= Database of Abstracts of Reviews of Effects (0)

= Cochrane Central Register of Controlled Trials (80)
= Cochrane Methodology Register (0)

= Health Technology Assessment Database (1)

NHS Economic Evaluation Database (1)
Anzahl der Treffer: 85
Davon neu: 45

Davon relevant: 42

14.6.11.3. Ein - und Ausschlusskriterien

Ausschlussgriinde

A1l: andere Erkrankung

A2: nicht Fragestellung (siehe oben)

A3: Methodik (keine Phase Ill RCTs oder systematische Ubersichten)
A4: unsystematische Ubersichtsarbeit

A5: Doppelpublikation oder Volltext nicht erhiltlich
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14.6.11.4. Ergebnisse der Recherche

14.6.11.4.1. Nach Volltextsichtung eingeschlossene Texte

1.

10.

11.

de Bono JS, Logothetis CJ, Molina A, Fizazi K, North S, Chu L et al. Abiraterone and
increased survival in metastatic prostate cancer. N Engl J Med 2011 May
26;364(21):1995-2005.

Shamash J, Powles T, Sarker SJ, Protheroe A, Mithal N, Mills R et al. A multi-centre
randomised phase Il trial of Dexamethasone vs Dexamethasone and
diethylstilbestrol in castration-resistant prostate cancer: immediate vs deferred
Diethylstilbestrol. Br J Cancer 2011 February 15;104(4):620-8.

Chao HH, Mayer T, Concato J, Rose MG, Uchio E, Kelly WK. Prostate cancer,
comorbidity, and participation in randomized controlled trials of therapy. J Investig
Med 2010 March;58(3):566-8.

Colloca G, Venturino A, Checcaglini F. Patient-reported outcomes after cytotoxic
chemotherapy in metastatic castration-resistant prostate cancer: a systematic
review. Cancer Treat Rev 2010 October;36(6):501-6.

de Bono JS, Oudard S, Ozguroglu M, Hansen S, Machiels JP, Kocak I et al.
Prednisone plus cabazitaxel or mitoxantrone for metastatic castration-resistant
prostate cancer progressing after docetaxel treatment: a randomised open-label
trial. Lancet 2010 October 2;376(9747):1147-54.

Kantoff PW, Higano CS, Shore ND, Berger ER, Small EJ, Penson DF et al. Sipuleucel-T
immunotherapy for castration-resistant prostate cancer. N Engl ) Med 2010 July
29;363(5):411-22.

Higano CS, Schellhammer PF, Small EJ, Burch PA, Nemunaitis J, Yuh L et al.
Integrated data from 2 randomized, double-blind, placebo-controlled, phase 3
trials of active cellular immunotherapy with sipuleucel-T in advanced prostate
cancer. Cancer 2009 August 15;115(16):3670-9.

Steinberg M. Degarelix: a gonadotropin-releasing hormone antagonist for the
management of prostate cancer. Clin Ther 2009;31 Pt 2:2312-31.

Beer TM, Ryan CW, Venner PM, Petrylak DP, Chatta GS, Ruether JD et al. Intermittent
chemotherapy in patients with metastatic androgen-independent prostate cancer:
results from ASCENT, a double-blinded, randomized comparison of high-dose
calcitriol plus docetaxel with placebo plus docetaxel. Cancer 2008;112:326-30.
Berthold DR, Pond GR, Soban F, de WR, Eisenberger M, Tannock IF. Docetaxel plus
prednisone or mitoxantrone plus prednisone for advanced prostate cancer:
updated survival in the TAX 327 study. Journal of clinical oncology : official journal
of the American Society of Clinical Oncology 2008;26:242-5.

Machiels JP, Mazzeo F, Clausse M, Filleul B, Marcelis L, Honhon B et al. Prospective
randomized study comparing docetaxel, estramustine, and prednisone with
docetaxel and prednisone in metastatic hormone-refractory prostate cancer. J Clin
Oncol 2008 November 10;26(32):5261-8.

Nelson JB, Love W, Chin JL, Saad F, Schulman CC, Sleep DJ et al. Phase 3,
randomized, controlled trial of atrasentan in patients with nonmetastatic,
hormone-refractory prostate cancer. Cancer 2008 November 1;113(9):2478-87.

14.6.11.4.2. Ausgeschlossene Volltexte

A2 (nicht Fragestellung)

1.

Armstrong AJ, Halabi S, de WR, Tannock IF, Eisenberger M. The relationship of
body mass index and serum testosterone with disease outcomes in men with
castration-resistant metastatic prostate cancer. Prostate Cancer Prostatic Dis
2009;12(1):88-93.

Haidar A, Jonler M, Folkmar TB, Lund L. Bisphosphonate (zoledronic acid)-induced
osteonecrosis of the jaw. Scand J Urol Nephrol 2009;43(6):442-4.

Inoue T, Segawa T, Kamba T, Yoshimura K, Nakamura E, Nishiyama H et al.
Prevalence of skeletal complications and their impact on survival of hormone
refractory prostate cancer patients in Japan. Urology 2009 May;73(5):1104-9.
Millikan RE, Wen S, Pagliaro LC, Brown MA, Moomey B, Do KA et al. Phase Ill trial of
androgen ablation with or without three cycles of systemic chemotherapy for
advanced prostate cancer. J Clin Oncol 2008 December 20;26(36):5936-42.

Walter C, Al-Nawas B, Grotz KA, Thomas C, Thuroff JW, Zinser V et al. Prevalence
and risk factors of bisphosphonate-associated osteonecrosis of the jaw in prostate
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cancer patients with advanced disease treated with zoledronate. Eur Urol 2008
November;54(5):1066-72.

A3 (Methodik)

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Picus J, Halabi S, Kelly WK, Vogelzang NJ, Whang YE, Kaplan EB et al. A phase 2
study of estramustine, docetaxel, and bevacizumab in men with castrate-resistant
prostate cancer: results from Cancer and Leukemia Group B Study 90006. Cancer
2011 February 1;117(3):526-33.

Smith TJ, Dow LA, Virago EA, Khatcheressian J, Matsuyama R, Lyckholm LJ. A pilot
trial of decision aids to give truthful prognostic and treatment information to
chemotherapy patients with advanced cancer. J Support Oncol 2011 March;9(2):79-
86.

Antonarakis ES, Carducci MA, Eisenberger MA. Novel targeted therapeutics for
metastatic castration-resistant prostate cancer. Cancer Lett 2010 May 1;291(1):1-
13.

Azuma H, Inamoto T, Takahara K, Ibuki N, Koyama K, Utimoto S et al. Combination
therapy with VP16 and ethinylestradiol for hormone-refractory prostate cancer:
good response with tolerability. Anticancer Res 2010 September;30(9):3737-45.
Caffo O, Sava T, Comploj E, Giampaolo MA, Segati R, Valduga F et al. Estramustine
plus docetaxel as second-line therapy in patients with hormone-refractory prostate
cancer resistant to docetaxel alone. Urol Oncol 2010 March;28(2):152-6.

Eymard JC, Oudard S, Gravis G, Ferrero JM, Theodore C, Joly F et al. Docetaxel
reintroduction in patients with metastatic castration-resistant docetaxel-sensitive
prostate cancer: a retrospective multicentre study. BJU Int 2010
October;106(7):974-8.

Kaliks RA, Santi P, Cardoso AP, Giglio AD. Complete androgen blockade safely
allows for delay of cytotoxic chemotherapy in castration refractory prostate cancer.
Int Braz J Urol 2010 May;36(3):300-7.

Keisner SV, Shah SR, Jean GW, Ussery SM, Dowell JE. Retrospective analysis of the
consequences of acid suppressive therapy on ketoconazole efficacy in advanced
castration-resistant prostate cancer. Ann Pharmacother 2010
October;44(10):1538-44.

Loriot Y, Massard C, Gross-Goupil M, Di PM, Escudier B, Bossi A et al. The interval
from the last cycle of docetaxel-based chemotherapy to progression is associated
with the efficacy of subsequent docetaxel in patients with prostate cancer. Eur J
Cancer 2010 July;46(10):1770-2.

Miura N, Numata K, Kusuhara Y, Shirato A, Hashine K, Sumiyoshi Y. Docetaxel-
prednisolone combination therapy for Japanese patients with hormone-refractory
prostate cancer: a single institution experience. Jpn J Clin Oncol 2010
November;40(11):1092-8.

Nakabayashi M, Oh WK, Jacobus S, Regan MM, Taplin ME, Kantoff PW et al. Activity
of ketoconazole after taxane-based chemotherapy in castration-resistant prostate
cancer. BJU Int 2010 May;105(10):1392-6.

Nakagami Y, Ohori M, Sakamoto N, Koga S, Hamada R, Hatano T et al. Safety and
efficacy of docetaxel, estramustine phosphate and hydrocortisone in hormone-
refractory prostate cancer patients. IntJ Urol 2010 July;17(7):629-34.

Regan MM, O'Donnell EK, Kelly WK, Halabi S, Berry W, Urakami S et al. Efficacy of
carboplatin-taxane combinations in the management of castration-resistant
prostate cancer: a pooled analysis of seven prospective clinical trials. Ann Oncol
2010 February;21(2):312-8.

Reuter CW, Morgan MA, Ivanyi P, Fenner M, Ganser A, Grunwald V. Carboplatin
plus weekly docetaxel as salvage chemotherapy in docetaxel-resistant and
castration-resistant prostate cancer. World J Urol 2010 June;28(3):391-8.

Rousseau F, Retornaz F, Joly F, Esterni B, badie-Lacourtoisie S, Fargeot P et al.
Impact of an all-oral capecitabine and vinorelbine combination regimen on
functional status of elderly patients with advanced solid tumours: A multicentre
pilot study of the French geriatric oncology group (GERICO). Crit Rev Oncol
Hematol 2010 October;76(1):71-8.

Shamash J, Stebbing J, Sweeney C, Sonpavde G, Harland S, Dawkins G et al. A
validated prognostic index predicting response to dexamethasone and
diethylstilbestrol in castrate-resistant prostate cancer. Cancer 2010 August
1;116(15):3595-602.
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17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Sonpavde G, Periman PO, Bernold D, Weckstein D, Fleming MT, Galsky MD et al.
Sunitinib malate for metastatic castration-resistant prostate cancer following
docetaxel-based chemotherapy. Ann Oncol 2010 February;21(2):319-24.

Alsamarai S, Charpidou AG, Matthay RA, Confeld D, Syrigos KN, Saif MW.
Pneumonitis related to docetaxel: case report and review of the literature. In Vivo
2009 July;23(4):635-7.

Bellmunt J, Carles J, Albanell J. Predictive modelling in hormone-refractory prostate
cancer (HRPC). Clin Transl Oncol 2009 February;11(2):82-5.

Curigliano G, Spitaleri G, De CO, Scardino E, Sbanotto A, de BF. Health-related
quality of life in patients with hormone refractory prostate cancer receiving
gefitinib. Urol Int 2009;82(2):196-202.

Fontana A, Galli L, Fioravanti A, Orlandi P, Galli C, Landi L et al. Clinical and
pharmacodynamic evaluation of metronomic cyclophosphamide, celecoxib, and
dexamethasone in advanced hormone-refractory prostate cancer. Clin Cancer Res
2009 August 1;15(15):4954-62.

Italiano A, Ortholan C, Oudard S, Pouessel D, Gravis G, Beuzeboc P et al.
Docetaxel-based chemotherapy in elderly patients (age 75 and older) with
castration-resistant prostate cancer. Eur Urol 2009 June;55(6):1368-75.

Moinpour CM, Donaldson GW, Nakamura Y. Chemotherapeutic impact on pain and
global health-related quality of life in hormone-refractory prostate cancer:
Dynamically Modified Outcomes (DYNAMO) analysis of a randomized controlled
trial. Qual Life Res 2009 March;18(2):147-55.

Naiki T, Okamura T, Kawai N, Sakagami H, Yamada Y, Fujita K et al. Advantages of
second line estramustine for overall survival of hormone-refractory prostate cancer
(HRPC) patients. Asian Pac J Cancer Prev 2009 January;10(1):71-4.

Nayyar R, Sharma N, Gupta NP. Docetaxel-based chemotherapy with zoledronic
acid and prednisone in hormone refractory prostate cancer: factors predicting
response and survival. Int J Urol 2009 September;16(9):726-31.

Nelius T, Filleur S. PSA surge/flare-up in patients with castration-refractory
prostate cancer during the initial phase of chemotherapy. Prostate 2009 December
1;69(16):1802-7.

Neri B, Molinara E, Pantaleo P, Rangan S, Crisci A, Della MA et al. Weekly
administration of docetaxel and epirubicin as first-line treatment for hormone-
refractory prostate carcinoma. Oncol Res 2009;17(11-12):565-70.

Olbert PJ, Weil C, Hegele A, Hofmann R, Schrader AJ. [Toxicity and efficacy of
intermittent docetaxel chemotherapy for hormone refractory prostate cancer].
Aktuelle Urol 2009 May;40(3):164-8.

Pectasides D, Pectasides E, Papaxoinis G, Koumarianou A, Psyrri A, Xiros N et al.
Combination chemotherapy with docetaxel, vinorelbine and estramustine
phosphate in metastatic androgen-resistant prostate cancer: a single institution
experience. Anticancer Res 2009 February;29(2):769-75.

Aragon-Ching JB, Ning YM, Chen CC, Latham L, Guadagnini JP, Gulley JL et al.
Higher incidence of Osteonecrosis of the Jaw (ONJ) in patients with metastatic
castration resistant prostate cancer treated with anti-angiogenic agents. Cancer
Invest 2009 February;27(2):221-6.

Schnadig ID, Beer TM. Optimal timing of chemotherapy in androgen independent
prostate cancer. Urol Oncol 2009 January;27(1):97-100.

Serretta V, Altieri V, Morgia G, Siragusa A, De GG, Napoli M et al. Oral
chemotherapy in hormone-refractory prostate carcinoma patients unwilling to be
admitted to hospital. Urol Int 2009;83(4):452-7.

Berthold DR, Pond GR, Roessner M, de WR, Eisenberger M, Tannock Al et al.
Treatment of hormone-refractory prostate cancer with docetaxel or mitoxantrone:
relationships between prostate-specific antigen, pain, and quality of life response
and survival in the TAX-327 study. Clinical cancer research : an official journal of
the American Association for Cancer Research 2008;14:2763-7.

A4 (unsystematische Ubersichtsarbeit)

1.

2.

3.

Galsky MD, Vogelzang NJ. Docetaxel-based combination therapy for castration-
resistant prostate cancer. Ann Oncol 2010 November;21(11):2135-44.

Kohli M, Tindall DJ. New developments in the medical management of prostate
cancer. Mayo Clin Proc 2010 January;85(1):77-86.

Wallerand H, Robert G, Bernhard JC, Ravaud A, Patard JJ. Tyrosine-kinase inhibitors
in the treatment of muscle invasive bladder cancer and hormone refractory
prostate cancer. Arch Esp Urol 2010 November;63(9):773-87.
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4. Walter B, Rogenhofer S, Vogelhuber M, Berand A, Wieland WF, Andreesen R et al.
Modular therapy approach in metastatic castration-refractory prostate cancer.
World J Urol 2010 December;28(6):745-50.

5. Bhargava A, Vaishampayan UN. Satraplatin: leading the new generation of oral
platinum agents. Expert Opin Investig Drugs 2009 November;18(11):1787-97.

6. Meulenbeld HJ, Hamberg P, de WR. Chemotherapy in patients with castration-
resistant prostate cancer. Eur J Cancer 2009 September;45 Suppl 1:161-71.

A5 (Doppelpublikation oder Volltext nicht erhaltlich)

1. Sissung TM, Danesi R, Kirkland CT, Baum CE, Ockers SB, Stein EV et al. Estrogen
receptor alpha and aromatase polymorphisms affect risk, prognosis, and
therapeutic outcome in men with castration-resistant prostate cancer treated with
docetaxel-based therapy. J Clin Endocrinol Metab 2011 February;96(2):E368-E372.

2. Sonpavde G, Attard G, Bellmunt J, Mason MD, Malavaud B, Tombal B et al. The Role
of Abiraterone Acetate in the Management of Prostate Cancer: A Critical Analysis
of the Literature. Eur Urol 2011 April 2
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