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Frage

Bringt die Behandlung mit Finaste-
rid nachweislich eine Verminderung
der Notwendigkeit zu einem opera-
tiven Eingriff an der Prostata oder
nur eine Verbesserung der Sympto-
me einer BPH Uiber eine passagere,
nur tber die Behandlungszeit beste-
hende Volumenverminderung?

Antwort

Die Behandlung mit Finasterid fiihrt
zu einer Volumenabnahme der
Prostata von durchschnittlich 25%,
die so lange anhalt, wie man Finas-
terid einnimmt. Bei der gutartig
vergréRerten Prostata fiihrt das
nicht nur zur Abnahme der Be-
schwerden, sondern auch zur Ver-
ringerung von Symptomprogressi-
on, Prostatawachstum, Haufigkeit
von Harnverhalten und Notwendig-
keit einer chirurgischen Interventi-
on. Gut belegt ist die Verringerung
der Notwendigkeit einer chirurgi-
schen Intervention allerdings bisher
nur fur die ersten vier Jahre Finaste-
rid-Behandlung (NNT 33).

Finasterid bei der
Benignen Prostata
Hypertrophie (BPH)

Hintergrund

Finasterid ist ein Hemmer des Enzyms
5-alpha-Reduktase. Dieses Enzym Kkata-
lysiert die Umwandlung von Testoste-
ron in 5-alpha-Dihydrotestosteron (kurz
Dihydrotestosteron — DHT) in der Pros-
tata, in den Haarfollikeln und anderen
androgen-sensitiven Geweben. DHT ist
die biologisch aktivste Form des Testos-
terons und in vielen Organen das ei-
gentlich wirksame Androgen. Entwick-
lung und Funktion von Prostata und
Blaschendriisen, Korperbehaarung
mannlichen Typs, Bartwuchs, die Funk-
tion der Talgdriisen, aber auch die Ab-
nahme der Kopfbehaarung bei geneti-
scher Disposition sind Prozesse, die vom
DHT gesteuert werden. In der Prostata
fordert das DHT unter anderem das
Wachstum der Zellen.

Finasterid verringert durch Hem-
mung des Enzyms S5-alpha-Reduktase
die intrazelluldren Spiegel von DHT in
der Prostata und in den anderen andro-
gen-sensitiven Geweben. Finasterid ist
fiir die Behandlung der BPH und der an-
drogenen Alopezie zugelassen.

Suchbegriffe / Suchfrage (PI-
CO = Population, Interventi-
on, Comparison, Outcome)

Haben Minner mit Benigner Prostata
Hypertrophie (P), die mit Finasterid be-
handelt werden (I), im Vergleich zu sol-
chen, die andere symptomatische Be-
handlungen oder keine Behandlung be-
kommen (C), eine Verringerung der chi-
rurgischen Eingriffe (O)?

Suchstrategie

Wir durchsuchten zunédchst die interna-
tionalen Leitlinien. Wir fanden dabei
Aussagen in deutschen (AWMEF), italie-
nischen (SNLG), britischen (NICE), US-

amerikanischen (NCG), Kkanadischen
(CMA) und australianischen (NHMRC)
Leitlinien.

Von der Sekundarliteratur durch-
suchten wir Cochrane, UpToDate und
Clinical Evidence und fanden in allen
drei Quellen systematische Ubersichts-
arbeiten mit relevanten Aussagen.

Zur Kldarung der spezifischen Fra-
gestellung der , Verminderung der Not-
wendigkeit zu einem operativen Ein-
griff* suchten wir Primadrliteratur in
Pubmed mit den Suchbegritfen ,finaste-
ride AND benign prostatic hyperplasia
AND need for surgical treatment” ohne
Zeitbegrenzung und fanden dabei 22 Ar-
tikel: Viele davon sind Reviews und
Ubersichtsartikel, es befinden sich da-
runter aber auch zwei prospektive, ran-
domisierte placebokontrollierte Studien
zum Endpunkt ,Notwendigkeit zum
operativen Eingriff”.

Ergebnisse

e Unter Finasterid-Einnahme fallt der
DHT-Serumspiegel um 70% ab und
der Testosteron-Serumspiegel steigt
um 10% an [1].

e Die Finasterid-Einnahme verringert
das Prostatavolumen um durch-
schnittlich 25% nach etwa einem hal-
ben Jahr [1, 2, 3, 4], bei Fortfithrung
der Therapie kommt es zur weiteren
Prostatavolumenreduktion (2, 3].

e Die Abnahme des Prostatavolumens
unter Finasterid ist hauptsdchlich auf
eine Volumenabnahme der Prostata-
zellen zurtickzufiihren; aber auch der
Apoptose-Index der Prostata-Epithel-
zellen und -Stromazellen ist erhoht
[1]. Letzteres konnte eine langerfristi-
ge Verschiebung des Zeitpunktes zur
Operationsnotwendigkeit auch tber
die Zeit der Einnahme von Finasterid
hinaus erkldren.

e Die prostatabedingten Beschwerden
nehmen unter Finasterid-Einnahme
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im Vergleich zum Placebo spiirbar ab,
in einem dhnlichen Ausmafl wie un-
ter Einnahme von Alpharezeptorblo-
ckern wie Doxazosin, Terazosin oder
Tamsulosin [2, 3, 5].

Waihrend bei der Therapie mit Alpha-
rezeptorenblockern die prostataasso-
ziierten Beschwerden sofort (inner-
halb von Tagen) abnehmen, setzt die
Verringerung der Beschwerden bei ei-
ner Finasterid-Therapie erst nach 6 bis
9 Monaten ein [1, 4] und erreicht ihr
Maximum nach ca. einem Jahr [4].
Die langfristige Behandlung mit Fi-
nasterid kann die Progression der
Symptomatik, das Prostatawachstum,
die Haufigkeit von Harnverhalten
und die Notwendigkeit einer chirurgi-
schen Intervention verringern (2, 3, 5,
6,7,8].

In einer prospektiven randomisierten
placebokontrollierten Studie mit ca.
3000 Probanden wurde gezeigt, dass
die Notwendigkeit einer chirurgi-
schen Intervention nach 4 Jahren Be-
handlungsbeobachtung bei der Place-
bogruppe 10% betrug, in der Finaster-
idgruppe 5% [9].

In einer weiteren prospektiven rando-
misierten placebokontrollierten Stu-
die mit ca. 4200 Probanden wurde ge-
zeigt, dass die Notwendigkeit einer
chirurgischen Intervention nach zwei
Jahren Behandlungsbeobachtung bei
der Placebogruppe 6,5% betrug, in der
Finasteridgruppe 4,2% [9].

In einem Cochrane-Review wird die
absolute Risikoreduktion der Notwen-
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digkeit einer chirurgischen Interven-
tion durch Finasterid, errechnet aus
vier Studien, mit 3% nach vier Jahren
angegeben [8]; Number needed to tre-
at damit 33.

Die Wirkung von Finasterid ist abhin-

gig vom Ausgangsvolumen der Pros-
tata; besonders Patienten mit einem
Prostatavolumen von 30 ml oder
mehr profitieren von dieser Therapie
[1,2,3,4,5,6,8, 11, 12].

e Die Prostatavolumenabnahme, die
Verringerung der prostatabedingten
Beschwerden und die Progressions-
hemmung hinsichtlich Symptomen
und Komplikationen halten iiber
mehrere Jahre unverandert an, wenn
das Finasterid konstant weiter einge-
nommen wird [1, 4].

e Ein Jahr nach Absetzen der Finasterid-
Behandlung nimmt das Prostatavolu-
men wieder um ca. 20% zu und er-
reicht anndhernd die Werte wie vor
der Finasterid-Behandlung, ebenso

die prostataassoziierten Beschwerden

1.

Kommentar

Die Abnahme des Prostatavolumens
und die Abnahme der Beschwerden un-
ter Finasterid-Behandlung sind gut be-
legt.

Fiir die Beobachtungszeit von 4 Jah-
ren ist auch eine Verminderung der Not-
wendigkeit zu einem operativen Eingriff
an der Prostata belegt (relatives Risiko
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um 50% reduziert, absolutes Risiko um
3% reduziert, NNT 33). Fir die Zeit da-
nach gibt es keine Daten.

Auch ist durch die Literaturrecher-
che nicht zu beantworten (da es dazu
keine Studien gibt), ob friihzeitig, also
bei den ersten deutlichen Symptomen
einer BPH schon mit einer Therapie be-
gonnen werden sollte, wenn man eine
chirurgische Intervention umgehen
oder hinausschieben mdochte. Oder ob
man auch deutlich spéter damit begin-
nen kann und dann dennoch dhnlich
oder gar identisch erfolgreich im Hi-
nausschieben oder Verhindern einer
Operationsnotwendigkeit ist.

Minnern, deren Beschwerden nur
gering sind und/oder durch eine kleine
Prostata verursacht werden, wird - wenn
uberhaupt eine Behandlungsnotwen-
digkeit aufgrund der Symptomatik gese-
hen wird — generell die alleinige Behand-
lung mit den Alpharezeptorenblockern
empfohlen. Wenn die Prostata grofier
wird und die Beschwerden trotz Alpha-
rezeptorenblocker wieder zunehmen,
sollte auf eine Kombinationstherapie
mit Alpharezeptorenblockern und Fi-
nasterid (oder Dutasterid) gewechselt
werden. Diese muss dann unbegrenzt
weitergefiihrt werden, es sei denn, der
Patient braucht doch irgendwann eine
chirurgische Intervention.
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