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Von der Pathogenese zur Prävention des Prostatakarzinoms
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Bei vielen Prostatakarzinomen ist das 
maligne Potenzial schon in den Früh-
stadien angelegt. Die primäre Prävention 
setzt deshalb schon bei den prämalignen 
Vorläufern (PIN) an, die zwar klinisch 
nicht erfassbar sind, aber in der Stanz-
biopsie diagnostiziert werden können.

Zertifizierte Fortbildung
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Abbildung 1a + b: HGPIN in einer Stanzbiopsie. 
 Zytologisch ist die Läsion von einem Karzinom nicht 

zu unterscheiden. Entscheidend ist der immun-
histochemische Basalzellbefund. In dieser HGPIN ist 

die Basalzellschicht bereits erheblich fragmentiert. 
Nur noch herdförmig sind Basalzellen nachweisbar 
(Pfeile). Beim definitiven Verlust der Basalzelldiffe-

renzierung ist der Übergang in ein Prostatakarzinom 
vollzogen. HGPIN mit noch weitgehend intakter 

 Basalzellschicht sind weniger progressionsgefährdet. © 
H.
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Abbildung 2: Zelluläre Zusammensetzung des Prostataepithels. Die Hauptmasse des 
Prostataepithels bilden die sekretorischen, PSA-produzierenden Zellen. Die Basalzell-
schicht (HMW) grenzt das sekretorische Epithel vom Stroma ab und enthält das Stamm-
zell- und Proliferationskompartiment des Prostataepithels. Die neuroendokrinen Zellen 
produzieren Chromogranin A (CGA) und andere Hormone. 

PSA

CGA

HMW

Inzidenz von  
PIN und HGPIN 
Altersgruppen PIN und 
 HGPIN* 
20–29 Jahre 9,0%

30–39 Jahre 22,0%

40–49 Jahre 15,2%*

50–59 Jahre 24,0%*

60–69 Jahre 47,3%*

70–79 Jahre 58,4%*

80–89 Jahre 70,0%*

Die Angaben basieren auf amerikanischen 
Autopsiestudien, bei denen die Prostata von 
verstorbenen Männern ohne Hinweise auf das 
Vorliegen eines Prostatakarzinoms zu Lebzeiten 
vollständig histologisch aufgearbeitet wurde. 
Wegen der eingeschränkt beurteilbaren Mor-
phologie im Autopsiematerial liegt die tatsäch-
liche Inzidenz von HGPIN in den verschiedenen 
Altersgruppen möglicherweise noch höher.    
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Abbildung 3a + b: HGPIN und Östrogenrezeptor Â (ERÂ). Im normalen Prostataepithel ist die Expression des ERÂ auf mRNA-Ebene auf 
die Basalzellschicht beschränkt (Pfeil). In HGPIN verlagert sich die Genexpression in das maligne transformierte sekretorische Epithel. 
Bei 10% der HGPIN ist die ERÂ-Expression immunhistochemisch nachweisbar (rechts). Der Befund spricht für die pathogenetische Rolle 
des ERÂ�und seines Liganten (Östradiol) bei der malignen Transformation des Prostataepithels. 
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Abbildung 4a + b: HGPIN und Östrogenrezeptor Ã (ER Ã). Die sekretorischen Zellen des normalen Prostataepithels zeigen eine hohe 
Expression des ERÃ (links). Die Basalzellschicht ist nur schwach positiv (Pfeil). HGPIN mit schwerem Verlust des ERÃ im malignen trans-
formierten sekretorischen Epithel (rechts). Damit entfällt der wachstumsinhbitorische Effekt des ERÃ und seiner Liganten (Phytoöstro-
gene) auf das transformierte Prostataepithel.
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Abbildung 5: HGPIN mit einer sehr hohen Expression von AMACR. Der Befund 
 dokumentiert eine pathogenetische Rolle des Fettsäurestoffwechsels bei der malignen 
Transformation des Prostataepithels und impliziert ein höheres Progressionsrisiko im 
Vergleich zu HGPIN mit schwacher Expression von AMACR.
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Abbildung 6: Entstehung eines Prostatakarzinoms (Pfeile) in der  
postinflammatorischen Atrophie
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Pathogenese und Prävention des Prostatakarzinoms
Ursache/Noxe  Target  Prävention 

Androgene 5-Â-Reduktase  Finasterid, Dutasterid 
 Androgenrezeptor (AR) AR silencing

Östradiol Östrogenrezeptor Â (ERÂ) Toremifen 

Mangel an Phytoöstrogenen Östrogenrezeptor Ã (ERÃ) Phytoöstrogene 

Fettstoffwechselstörungen AMACR, FAS Gewichtsreduktion,  
 Ã-Oxydation der Fettsäuren  Statine, Antioxidantien

Entzündung Oxidative Genomschäden  Antibiotika, Anti- 
 Angiogenese   oxidantien, Finasterid,  
 COX-2   Dutasterid, COX-2-Inhi- 
   bitoren (Aspirin, Fischöl)

Tabelle 2

Von der  Pathogenese zur  Prävention des Prostatakarzinoms
Zertifizierte Fortbildung
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Protektive  Substanzen und deren Nahrungsquellen
Epigallocatechin Grüner Tee, Äpfel

Lycopene Tomaten in jeder Form (Tomatenmark, Ketchup),  
 Pampelmuse, Aprikosen, Papaya, Kaki, Fichte

Selen  Fisch (auch Thunfisch in Dosen), Meeresfrüchte,  
  Geflügel, Eier, Zwiebel, Knoblauch, Broccoli, Pilze,  
  Getreide

Isoflavone Sojabohnen, Sojamilch, Tofu, Curry, Chili, Kichererbsen

Vitamin E Öle (Weizenkeim-, Sonnenblumen-, Mandel-, Nussöl),  
 Haselnüsse, Spinat, Salat

Vitamin D Milchprodukte, Eier, Lachs- und Thunfisch

Omega-3-Fettsäuren Lachs, Fischöl

Tabelle 3
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Fazit
Die Prävention des Prostatakarzinoms basiert auf dem Verständnis der Pathoge-
nese und der molekularen Ursachen dieser Erkrankung und seiner prämalignen 
Vorläufer. HGPIN ist der einzige, bislang bekannte Vorläufer des klinisch relevanten 
Prostatakarzinoms und ist das Ziel der primären Prävention. Bei der Entstehung und 
Progression der HGPIN spielen verschiedene pathogenetische Faktoren eine Rolle, für 
die heute bereits entsprechende präventive Ansätze zur Verfügung stehen (Tabelle 
2). Unklar ist welche der bekannten Faktoren für den individuellen Krankheitsprozess 
ursächlich relevant sind und welche der zur Verfügung stehenden präventiven Maß-
nahmen für den Patienten die bestmögliche Option darstellen. Auch wenn noch viele 
Fragen zur praktischen Umsetzung der Prävention offen bleiben, steckt in diesem 
Thema ein enormes Entwicklungspotential für die Zukunft.   
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