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mpMRT der Prostata (MR-
Prostatografie): Aktualisierte
Empfehlungen der DRG und des
BDR zur Vorbereitung

und Durchfiihrung

1. Technik; Protokoll:DRCGEmpfehlungen
2. PIQUALv2
3. OptimierungQRRIestaiBDR Qualitiitstestat

Fortschr Rontgenstr 2021; 193
DOI http://dx.doi.org/10.1055/a-1406-8477

sieben Untersuchungen zur Uberpriifung vorgelegt
und so nachgewiesen,
daB mit dem verwendeten MRT-Geriit
und den ecingesetzten Untersuchungsprotokollen
die Vorgaben des Qualitits-Rings-Radiologie
zu Messparametern fiir die mpMR-Prostatografie
erflillt werden.

Dadurch wird eine
hohe technische Bildqualitit
fiir die
multiparametrische
MRT-Prostatografie

gewiihrleistet.

Miinchen, den 15.04.2019
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MRTProtokoll:EmpfehlungeitdRGQuind BDR

Tobias Franiel, Patrick Asbach, Dirk Beyersdorff, Dirk Blondin,
Sascha Kaufmann, Ullrich Gerd Mueller-Lisse,
Michael Quentin, Stefan Rodel et al.
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mpMRT der Prostata (MR-
Prostatografie): Aktualisierte
Empfehlungen der DRG und des
BDR zur Vorbereitung

und Durchfiihrung
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(MRProstatographie)

Fortschr Rontgenstr 2021; 193
DOI http://dx.doi.org/10.1055/a-1406-8477

Qvi i Q)% S

band der Deutschen Radiologen e.V. ualitats-Ring-Radiologie gGmbH
ed. D. Wujciak . Henkel

© Qualiit Ring Radiclogia gGmbH

(CHARITE ‘ Klinlk fur Radiologle und Ambulantes Gesundheltszentrum fur Radiologle 3



MRTProtokoll: EmpfehlungedRGund BDR

Schichtdickgmm)/

Sequenz Distanzfaktor

(L) T2TSEaxial 3.5/ 0%oder
X3/ 10%

(2) T2TSEkoronar  [RaSRsYMeLZlele(clg
und/oder sagittal X3/ 10%

O E G 3.5/ 0%oder

M3/ 10%

(4) Tiwaxialder
Prostata,der

N6/ YKLO0Y%

Lymphabflussiege

der Prostataund des eyt I
Knochenmarksles

Beckens

(5)DCHEGRE®xial  [RacRsYMeLZfele(clg
A3/ 10%

@HARITE ‘

Matrix

(in-plane-Auflésung)

%320x 250

(0.625x 0.8 M)

%320x 250

(0.625x 0.8 mm?)

X95Xx 95
(2.1x 21mmg)

%192x 192

%192x 192

X95Xx95
(2.1x 21mmg)

Klinik fur Radiologle und Ambulantes Gesundheltszentrum fir Radiologle

00 2D
00 2D
00 2D
K00 2D/3D
angepasstan
Patienten

00 2D/3D

Bemerkungen

gemessend-Werte: 0 - 100und

800- 1000sec/mmnt+ADCKarte
separatgemesseroder berechneterb-
Wertex1400sec/mn?

Sequendientder Erkennung/on
Blutabbauproduktenn der Prostatanach
etwaigerstattgehabterBiopsiesowieder
ProstatakarzinonspezifischerDiagnostik
von Lymphknotenmetastaseond
Knochenmarksmetastasen
zeitlicheAuflosung: X9 secDauerder
Akquisition:x120sec
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PI-RADS v2.1: Wie gehe ich bel der
Befundung vor?

Maurice Heimer (D-Munchen)
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PI-RADS v2.1: Wie gehe ich bel der
Befundung vor?

Maurice Heimer (D-Munchen)
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MR32026- Q2KursMRTder Prostata- PFRAD&2.1- Befundung

Grundlagen

DiePFRAD$2.1-Klassifikatiowurde entwickelt,um die Detektion,Lokalisation,
Charakterisierungind RisikostratifizierundglinischsignifikanterProstatakarzinomécsPCain der
multiparametrischerMRT(mpMRT zustandardisierenSieermdoglichteine einheitliche,
interdisziplinarverstandlicheKlassifikatiorund erfolgt unabhéangigron klinischenParameternwie
PSAWert, digitalrektaler Untersuchungpder TherapiestrategiePFRADS und 2 sprecherfir
einesehrgeringebzw.geringeWahrscheinlichkeitPFRADS fur einintermediaresRisiko,
wahrendPFRADSI und 5 einehohe bzw.sehrhoheWahrscheinlichkeitiir eincsPCanzeigen.

AlsIndexlasiomilt die LaAsionmit demhochstenPFRADSScore Beigleichem Scorwvird

die grof3teLasiorherangezogengnabhangiglavongilt jede Lasionmit extraprostatischer
AusdehnundEPEalsIndexlasionDie Indexlasionst entscheidendir Biopsieplanungglinische
Kommunikatiorund Therapieentscheidungen.




Y KLINIKUM

ZonaleAnatomieund dominanteSequenzen

Einekorrekte Zonenzuordnungst die Grundlaggeder PFRADSBewertung.

In der peripherenZone(PZ)ist die DiffusionsbildgebungDWI1)die dominanteSequenzEinhoher
b-Wert 0 %400s/mm?2)ist obligat. DiedynamischkontrastverstarkteMRT(DCE3¥pielthier nur
eineunterstltzendeRolleund dient ausschliel3lickdem Upscoringron DWE3-Lasionerauf Pt
RADSI, wenneinfokales frihzeitigesEnhancementorliegt.

Inder Transitionszon€T Z)ist die T2gewichteteBildgebund T2w)dominant.Die Bewertung
berucksichtighier die Morphologie,Kapselbildungind Homogenitatder LasionDie DWlkannzu
einemUpscoringthren,insbesonderdei hochgradigeDiffusionsrestriktion DWI4-5).

Die Gro3enmessungrfolgt stetsalslangsterDurchmessein der dominantenSequenz.
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Extraprostatischeg/achstum(EPE):

DirekteZeichersindeineeindeutigeextrakapsulard umorextensionlndirekteZeichenumfassen
einenbreiten Kapselkontak(>10-15mm),Bulgingder Prostatakonturunscharfe
Kapselbegrenzungpwieeine AsymmetriedesneurovaskularemiindelsaalsHinweisauf
perineuralelnfiltration. DieseKriteriensindalsWahrscheinlichkeitszeicheru verstehenund
solltenimmerim Gesamtkontexinterpretiert werden.

Rolleder dynamisclkontrastverstarkterMRT(DCE)

DieDCEMRThatin PFRADS2.1eine untergeordneteBedeutung Siekannhilfreich sein,

um fokale Tumorarealezuidentifizieren,wenndasEnhancementeitgleichmit einer suspekten
Lasionn T2woder DWIlauftritt. Diffuseoder multifokale Enhancementmustesprechenhingegen
meistflr entzindlicheVeranderungenDCHlient primaralssekundareozw. BackupSequenz.
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Interpretationim klinischenKontext

HohePIRADSScorekonnenauchdurchentzindlicheodertherapieassoziiert®eranderungerfz.
B.granulomatdseProstatitisnachBC@nstillation)verursachtwerden.PFRAD $st

ein dynamische<Klassifikationssysterdaskontinuierlichweiterentwickeltwird,;
insbesonderéiparametrischdMRFProtokolleund KibasierteAuswertungerwerdenaktuell
intensivevaluiert.

Limitationender PERAD K lassifikation

PIRADSst nicht vorgeseherfur dasTherapieStagingoder die VerlaufskontrolldoekanntercsPCa
(siehe:PRECISEcore PFRRScore)fur die BeurteilungextraprostatischeBefundewie
Lymphknoteroder Knochenlasionesowieflr nicht-prostatatypischeMalignome.Bei
ausgepragteirtefaktenkanneine Untersuchunglsnicht diagnostisc{PFRADX) eingestuft
werden.
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Literaturempfehlung:

A HotkerA, DonatiOF [PFRADS.1andstructuredreporting of magneticresonancamagingof
the prostate].Radiologe2021,;61(9):802

A OertherB,NedelcuA, EngeH, Schmucke€,SchwarzeG, BruggeiT, et al. Updateon PFRADS
Version2.1DiagnostidPerformanceBenchmark$or ProstateMRI: SystematidReviewand
Meta-AnalysisRadiology2024;312(2):e233337.

A PuryskoAS BaroniRH,GigantiF,CostaD, RenardPennaR,KimCK et al. P-RADS/ersion2.1: A
CriticalReviewFromthe AJRSpecialSerieson RadiologyRreportingand DataSystemsAJRAM J
Roentgenal 2021;,216(1):20-32.

A PuryskoAS RosenkrantAB, TurkbeyiB,MacuraKJ RadioGraphicEpdate:PFRADS/ersion
2.1-A PictorialUpdate.Radiographics2020;40(7).E3E?7.
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Was gehortindenBef undeund
warum?

Hudanur Bayraktaroglu (D-Munchen)
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Q2-KursMRTder Prostata
Wasgehortinden. S ¥ dayhBwarum?

1) Klinischdndikationund kurzeAnamnese
I.  PSAVortherapienund-biopsien

2) MRTFUntersuchungsprotokolind Bildqualitat
.  PFQUALv2
ii. AxialeAngulierungn derT2wc¢ axialzur
Urethra/Korperlangsachse/Rektumvorderwafwachtig firKorrelationmit TRUS,
VerlaufskontrollenBiopsieplanung)

3) Volumetrie
I.  EllipsoidformeVs.Volumetrie(handisch/KI)
ii. PSADichtezurRisikostratifizierung
lil. Morphologie:Mittellappenhypertrophie/IPR RelevanZir ORPlanung
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4) Lasion(en)Lokalisation(inkl. Sektorenkarteund PFRAD&2.1-Klassifikation

I.  Max.4 Lasionen IndexlasionhochsterScoredannEPEdannGrofdealsKriterien
ii. Grundlagdur gezielteBiopsie

5) Hinweiseauf T-Stadium

I.  AT2am MRTnicht sicherbeurteilbar

ii. MittellinientberschreitungalsHinweisauf bilateralenBefalloder LAsionenn beiden
Lappen(cT2c)

lii. EPEcT3a)NVB(cT3alundSamenblase(cT3b)
Iv. NVBBeteiligungg OP:Nervenerhalpotenziellmoglich?
v. Infiltration benachbarteilOrgane(cT4)c ggf. Neoadjuvanz
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6) StagingrelevanteZusatzbefundeN- und M-Status

WelcheLymphknoteneporten?(Grof3e>8 mmin KurzachsedpkoregionareStationen:
femoralbiszur Aortenbifurkation)

Lymphknotenenseitsder Aortenbifurkation(M1a)
KnochenbefalM1b), Metastasenn anderenOrganen/StrukturerfM1c)

7) FallsActiveSurveillance

Verlaufmit PRECIS&riterien(Wahrscheinlichkeftir lokalenProgressy, haufigeScores:
3-V/ 3-NonV:stabil;x nPYogress

Fazit¢ Warumstrukturierter Befund?

ErhohteBefundkonsistenz/Reproduzierbarkeit
Verbessert&Kkommunikatiormit Urologen

KlinischeKonsequenszatatt reinerKlassifikation
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Manner US55 - was gibt es zu beachten?
Matthias Boschheidgen (D-Dusseldorf)




UKDz hhu =
Prostata-

MRT

bei jungen

Mannern

Priv.-Doz. Dr. med. Matthias Boschheidgen
Institut fUr Diagnostische und Interventionelle Radiologie
Universitétsklinikum Dusseldorf

Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026

Interessenkonflikte hhu

Heinrich Heine
it T

Munchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen
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Inzidenz hhu

Original Article
Prostate Cancer in Young Men: An Emerging Young Adult
and Older Adolescent Challenge

Archie Bleyer, MD ® '2. Filippo Spreafico, MD?; and Ronald Barr, MD ®-

Age 10-39

0.0 O
10 15 20 25 30 35 40

Age at Diagnosis (Years)

Age 10-84

20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80 85
Age at Diagnosis (Years)

Minchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Bleyer 2020, Cancer M. Boschheidgen

Heinrich Heine
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Am stéarksten steigende Karzinome hhu

Prostatakarzinome unter den
T 5 Karzinomen mit der
Kidney héchsten Inzidenzsteigerung
bei jungen Mannern!

7.00 Incidence, Age 25-39

3-year moving averages

4.00

2.00

1.00
0.70 Liver® 1.00 Death Rate, Age 25-44

small 0.70 3-year moving averages

Intestine \N\’;\_
0.40 Kidney Cancer 1

040
Prostate
Carcinoma 20

USPSTF 0.10 Prostate Cancer
recommends 0.07
e against PSA
0.07 screening 0.04
for all ages

Thyroid Cancer
0.04

0.01

1975 1980 1985 990 d88S. 000 2005 20107 2015 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015

Muinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Bleyer 2020, Cancer M. Boschheidgen
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Inzidenz und Mortalitat hhu

. Localized / Regional Stage  Age 40+ 100% Stage I-I Agedor
19922015 N=aarioes o e Lot
95%
Age <40 0%
B N=226
§ 5 %
<
7]
g 85% % 20%
5 aw 2
° 2 7%
© 3 Age 40+
75%| = 0% Stage llIV N=76867
2004-2015
r 65%
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
o Age <40
55% N=43
Uber 80% sind lokal begrenzte o i 23 i s s 7 3 3 bom

Years after Diagnosis

Prostatakarzinome!

Fortgeschrittenere Karzinome
Junge Manner mit Metastasen zeigen bei jungen Mannern
(ca. 10%) haufig schlecht

gestaged!!

deutlich schlechteres
Uberleben!

Minchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Bleyer 2020, Cancer M. Boschheidgen

PROBASE hhu

Heinrich Heine
ifonrgs oh

il J
Received: 23 July 2021 I Revised: 6 December 2021 [ Accepted: 21 December 2021
DOI: 10.1002/ijc.33940
INTERNATIONAL
CANCERTHERAPY AND PREVENTION 1JC IOURNALBFCANCEK

A randomized trial of risk-adapted screening for prostate
cancer in young men—Results of the first screening round of
the PROBASE trial

Christian Arsov® | Peter Albers®?® | Kathleen Herkommer® | Jiirgen Gschwend® |
Florian Inkamp® | Inga Peters* | Markus Kuczyk*® | Boris Hadaschik®® |

Glen Kristiansen’” | Lars Schimmoller® | Gerald Antoch® | Ernst Rummeny® |

Frank Wacker’® | Heinz Schlemmer'® | Axel Benner'? | Roswitha Siener’® |
Rudolf Kaaks'* | Nikolaus Becker? @

Muinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Arsov 2021, 1JC M. Boschheidgen




BRCA-Mutationen hhu

Heinrich Heine
Universitit Diisseldorf [

Imaging-based prostate cancer screening among BRCA mutation ANN ALS oF

carriers—results from the first round of screening ONCOLOGY

N. Segal’, Y. Ber’, 0. Benjaminov’, S. Tamir’, M. Yakimov®, I. Kedar’, E. Rosenbaum®, S. Sela’, R. Ozalvo’, drving innavation in oncology
L. Shavit-Grievink’, D. Keder’, J. Baniel”” & D. Margel™”

Ipivision of Urology, Rabin Medical Center, Petah-Tikva; “Division of Imaging, Shaare Zedek Medical Center, Jerusalem; Departments of *Imaging; *Pathology, Rabin

Medical Center, Petah-Tikva; “The Raphael Recanati Genetic Institute, Rabin Medical Center, Petah-Tikva; ®Davidoff Cancer Centre, Rabin Medical Center, Petach Tikva;

"Department of Surgery, Sackler Faculty of Medicine, Tel Aviv University, Tel Aviy, Israel

P! nly screening Suategy 1:  PSA>3 % e
Tame ~ } I Junge Trager profitieren von
Strategy 2: Elevated Age-stratified PSA . -
) einem MRT-Screening (mpMRT)
MRI only screening: | Strategy 3: PI-RADS=3 y
Strategy 4:  PSA>3 AND PI-RADS>3 _ > PSA'TrIage vor der mpM RT
]\\IL:HK ,;“ < Strategy $: Elevated age-stratified PSA AND PI-RADS>3 verwenden!!

Impact summary of the five strategies used to detect prostate cancer in BRCA carriers
Biopsies avoided” n, Any cancer detected n, Any cancer missed n, Negative predictive Positive predictive
(% from a total of (% from total of 16 cancers) (% from total of 16 cancers) value %, (95% C1) value %, (95% CI)
92 carried out)
Strategy 1 67 (73) 5(31) 11 (69) 83.6 (78.1-87.9) 20 (9.9-36.2)
Strategy 2 32 (35) 5 (31) 11 (69) 84.4 (71.1-92.2) 18.3 (13.4-24.5)
Strategy 3 29 (32) 15 (94) 1(6) 96.6 (80.4—99.5) 23.8 (20.2-27.9)
Strategy 4 74 (80) 9 (56) 7 (a4) mm) 906 (845-94.4) EEEP 50 (32.1-67.9)
Strategy 5 61 (66) 10 (63) 6 (27) 90 (82.5—-94.5) 313 (21.3-43.3)
Minchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen

Familidares Risko hhu

Heinrich Heine
Universitit Diisseldorf [

[110-20% der Prostatakarzinome mit betroffenen
Angehdrigen ersten (Vater, Bruder) oder zweiten Grades
(Onkel, Cousin oder Grol3vater)

[Risiko fur jeden erstgradigen Verwandten: 2,5-4,3%

A Jejiinger ein Angehériger bei Diagnose, umso héher das Risiko
A Je mehr angehérige Betroffen sind, umso héher das Risiko

[1st BRCA2-Gen verandert, erhoht sich das Risiko um das
2-4 fache. Oft aggressivere Karzinome im jingeren Alter!

Das Risko sinkt wieder mit zunehmendem Alter tiber 55
Jahrel

Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen




Altersspezifische Veranderungen hhu

Heinrich Heine
Universitit Diisseldorf [

European Radiology (2021) 31:4908-4917
https:/doi.org/10.1007/500330-020-07545-7

UROGENITAL

MRI features of the normal prostatic peripheral zone: the relationship
between age and signal heterogeneity on T2WI, DWI,
and DCE sequences

o]
Jiingere Méanner haben J I ‘ I
niedrigere T2- ’ | I J 1 I
Signalintensitaten, o T[] 2 1— ‘ ‘]v
niedrigere ADC-Werte 1

und diffuse KM-
Anreicherungen!!

i
—
) —{T1 1
— — oo
3

‘ ]
I =
I TH

i

Tow score o score

Key Points

« Significant, positive correlations were found between increasing age and higher normalized T2-weighted signal intensity and
mean ADC values of the prostatic peripheral zone.

 Younger men exhibit lower 12-weighted imaging signal intensity, lower ADC values, and diffuse enhancement on dynamic
contrast-enhanced imaging, which may hinder MRI interpretation.

* A scoring system is proposed which aims towards a standardized assessment of the normal background PZ. This may help
convey the potential for diagnostic uncertainty to clinicians.

Minchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Bura 2021, Eur Radiol M. Boschheidgen

Reduzierte MRT-Sensitivitat ! hhu

Heinrich Heine
Universitit Diisseldorf [

Research and Reports in Urology ORIGINAL RESEARCH

Reduced sensitivity of multiparametric MRI for
clinically significant prostate cancer in men under
the age of 50

Group age (years) Sensitivity of mpMRI for clinically Sensitivity of mpMRI for clinically

significant PC when PI-RADS significant PC when PI-RADS 4,5
3,4,5 considered as positive considered as positive
<50 80.3% (95% Cl 66.8%~90.1%) 49.0% (95% Cl 34.7%—63.4%)
>55 84.3% (95% Cl 71.4%-92.9%) 72.5% (95% Cl 58.2%-84.1%)
Statistical significance P=0.603 P=0.014

Abbreviations: mpMRI, multiparametric MRI; PC, prostate cancer; PI-RADS, Prostate Imaging Reporting and Data System.

Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 Gielchinsky 2018, Research M. Boschheidgen
and Reportsin Urology




PROBASE i 1st Screeninground hhu

Heinrich Heine
Universitat Diisseldorf »

MRT nicht gleichzusetzen mit MRT bei Mannern > 55 Jahren
A Flachige T2-Veranderungen [ physiologisch/reaktiv
0 mehr PI-RADS 3
A PI-RADS limitiert (z.B. Wertigkeit der DWI)
[0 Qualitat entscheidend

Challenge: Priméar frilhe und niedrig-gradigere Tumorstadien (90% ISUP 1 und 2)

1. MRT-Expertise entscheidend )

A 25-30% mehr Detektion ISUP 2-5 bei PI-RADS 04
A 50% weniger verpasste ISUP 2-5in PI-RADS O3

2. PI-RADS 4 als Cut off sinnvoll
A 68% Biopsien vermieden (78/114)
A 71% weniger ISUP 1 detektiert (10/14)

PI-RADS O3: 20% Biopsien vermieden (23/114), keine ISUP1 verpasst Y,
Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen
Zusammenfassung hhu

Heinrich Heine
Universitat Diisseldorf »

0 Die Pravalenz von Prostatakarzinomen ist niedrig bei jingeren
Méannern ( @5 Jahren), aber es zeigt sich ein deutlicher Anstieg der
Inzidenz im Alter von 25-39 Jahre!

0 Familienanamnese (direkte Verwandte, BRCA-Mutationen) wichtig,
da sie Einfluss auf das Inzidenzrisiko hat!

0 Bei jungen Mannern zeigen fortgeschrittenere Karzinomen ein
deutlich schlechteres Uberleben!

00 MRT-Veranderungen in jungem Alter sind nicht gleichzusetzen mit
Veranderungen bei Mannern tber 55 Jahren!

0 Uberschneidungen von MRT-Veranderungen frither, kleiner
Tumoren mit entzindlich/reaktiven Veranderungen!

0 Die Sensitivitat der MRT sinkt bei jingeren Mannern

0 MRT-Qualitat und Erfahrung sehr wichtig!

Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen




Zusammenfassung hhu

Heinrich Heine
Universitit Diisseldorf [

4.2 K basierte Empfehl modifiziert 2025

EK Manner ab dem Alter von 45 Jahren mit einer Lebenserwartung von mindestens
10 Jahren, die eine Prostatakarzinom-Friherkennung wiinschen, sollen
ergebnisoffen tiber die Vor- und Nachteile beraten werden (siehe “ahelle 7).

4.8,4.9,4.10  Verkniipfte Empfehlungen: Konsensbasiert neu 2025

EK 4.8 Mannern ab einem Alter von 40 Jahren mit einer pathogenen Variante in

den Genen BRCA2, MSH2 oder MSH6 sollte eine Konsultation im Rahmen
einer Risikosprechstunde angeboten werden.

EK 49 Bei Vorliegen einer pathogenen Variante in den Genen BRCA?2, MSH? oder
MSH®6 sollen eine PSA-Bestimmung und eine MRT der Prostata erfolgen.

Miinchner Prostata MRT Workshop | 31.01.2026 M. Boschheidgen

Universitatsklinikum h h —
' Diisseldorf U Dissedort

Vielen Dank!

Priv.-Doz. Dr. med. Matthias Boschheidgen

matthias.boschheidgen@med.uni-duesseldorf.de

Institut fUr Diagnostische und Interventionelle Radiologie
Heinrich-Heine-Universitat Disseldorf
Medizinische Fakultat
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Part1: Klassischéitfalls
NormaleanatomischeStrukturen

1 Verdickungder chirurgischerKapselzwischernPZund TZ;fokal vs.generalisiert)
1 PeriprostatischeMenenplexus

1 Neurovaskulareindel

1 HyperplasiedesAFS

Nichttumorose,benigneVeranderungen

N Luftund Stuhlim Rektum

1 PosteriorePseudolasion

1 Verdrangungler CZdurchHyperplasie

1 Narbengewebe

1 Verkalkungen

1 StromareichdBPHKnoten(abhangigrzon DWIoft formal PFRADS)

T VorangegangenBiopsien(Einblutung/Odem)MRTimmer vor Biopsie;ansonsterMRTerst 6+
WochennachMRTsofernklinischvertretbar

1 Medikation¢ VeranderundgdrisenmorphologielurchantinormonelleTherapie

1 Vortherapien(z.B.Desobstruktiorbei BPSProstataarterienembolisation)




Y KLINIKUM

Technisché-aktoren

1 Implantate(z.B.HUft-TEFbeidseits Clipim Rektum)

1 Suboptimale~ensterundWI/ADC

1 InsuffizienteSuppressiomesPZSignaldei zu niedrigemB-Wert
1 KoregistrierungldentischeSchichtpositionen

Part2: RedFlags

1 KarzinomversusEntzindungdweicheKriterien:bei-itis ADGWert eherhdherund flachigevs.
fokalePerfusionPSAVerlaufundulierend;sichereEPHcT3a/cT4pprichtflr Karzinom)

1 BCGassoziiertegranulomatoseProstatitisalsSonderfal(Anamnese!)

1 KiBefundestetskritischund in Korrelationzur Klinikprtfen
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60 Jahre Gleason Score: Konnen wir
auch mehr?

Stephan Ledderose (D-Munchen)
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60 Jahre Gleason-Score: Konnen wir
auch mehr?

PD Dr. med. Stephan Ledderose
Pathologisches Institut der LMU
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Azinares Adenokarzinom i Gleason Grading

Gleason Grade

A Graduierungsystem: Gleason-Grading /7 e
A Basiert rein auf histomorphologischer X
Wachstumsmusteranalyse

A Den verschiedenen Wachstumsmustern werden Punktwerte
(1-5) zugeordnet

A Die Punktwerte flr das haufigste und das zweithaufigste
bzw. firdas As ¢ h | e cuhddashdurgste Muster
ergeben den Gleason-Score

AMoglich: GS 27 GS 10

A Unabhangiger und robuster Pradiktor fiir biochemisches
Rezidiv, Metastasierung und PCA-spezifische Sterblichkeit

Gleason DF. Hum Pathol. 1992.

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Azinares Adenokarzinom i Gleason Grading

_ - _ ISUP Modified Gleason Grade
AMehrmalige Modifikationen der Gleason-

Graduierung _ SEASS
A Seit 2005 startet der Gleason-Score bei 6 | _ B

infi; - ; OO =D
A 2014 Einfihrung der Graduierungsgruppen @ SO
(GG)1-5 L 22050820 N

S o o0 M o0 C
i D) | o O S0, 0 SO
Graduierungsgruppe Gleason-Score &) B 050 e 0f
o ,;5 'JC (‘:‘:‘i::.\f‘:‘(‘i.} C‘ZJ '.. —.'. -‘..' :'- - .:‘

1 3+3=06 VS . < euaecitee

3+4=7a @ &%, o |
4+3=7b -~ 8 f;'f' A
O oder 10 =

o A~ W DN

N : Epstein Jl et al. Am J Surg Pathol. 2005
www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Azinares Adenokarzinom i Graduierungsgruppen

S 1.00- el GG1=GS6
8 \\

Qo

& €62 | GG2=GS 7a
& 0.757

:

B i ©G3 |1 GG3=GS 7b
3 GG4

: GG4=GS 8
w 0.25 GGE

5 GG5 = GS 9/10
Ne

g 0.00 A

I I ] | ! | | | | ! |

0 1 2 3 - S 6 7 8 9 10

Years Since Surgery Epstein Jl et al., Eur Urol. 2016.

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Graduierung i Gleason pattern 4

C 10
1% — <6 (n = 2158)

— 09 = — 5% (7 = 1921)
© | — 6-10% (n = 1708)
S 08 - — 11-20% (n = 1459)
= | — 21-30% (n = 730)
v 0.7 - — 31-49% (n = 647)
v : — 3+4=7 with TG5 (n = 607)
0.6 A — 50-60% (n = 509)
3 . { — 61-80% (n = 501)
5 05 — >80% (7 = 126)
= y — 4+3=7 with TG5 (7 = 1009)
o 04 - — 8 (n = 70)
o i — 9-10 (n = 705)
< 03 am
w .
&

0.1 -

: p <0.0001
0.0 ~F r.r T L.l LTl LrTd.T.

Sauter et al., 2016

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Graduierung 1 Gleason pattern 41 cribriforme
Drusen

AlLat. ACr i b=rSiebnn

AUnabhangiger Pradiktor fiir
schlechteres Outcome

AErhohte genomische
Instabilitat

Epstein Jl et al. Arch Pathol Lab Med. 2021

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Gradulerung I Gleason pattern 41 cribriforme
Drusen

a Biochemical recurrence-free survival b Metastasis-free survival
a7 M
Cribriform growth is highly predictive for 3
- - - - - 0'8 0
postoperative metastasis and disease-specific =~ )
[} [
death in Gleason score 7 prostate cancer : £ o8-
o
. 8 E
Charlotte F Kweldam?!, Mark F Wildhagen?3, Ewout W Steyerberg?, Chris H Bangma?, é -
Theodorus H van der Kwast® and Geert JLH van Leenders’ § § /
e GO - 2l g | i
4.;_.%5{_,‘.‘,:“ 2 02 ‘ 02
W e el Cribriform Cribriform
'-.“ R %y, ) -~ Absent - Absent
: 0 50 100 150 200 250 0 S0 100 150 200 250 300
Months after radical prostatectomy Months after radical prostatectomy
c . _— d _
Disease-spedcific survival Overall survival
i % A
I "X
0.8 4 W 0.8~
® 4 =
E 1 Mt - = 4
s 08 o % 06
2 2
= 3
£ 04+ g 04~
3 5]
02 - 02 4
Cribriform Cribriform
- Absent - Absent
0.0 Present P<0.001 00+ 7 Present P=0.001
www.muenchner-radiologie-symposium.de R e N AT 4 5 # M n AN Zn o

Months after radical prostatectomy Months after radical prostatectomy
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Intraduktales Prostatakarzinom (IDC-P)

ANeoplastische Epithelproliferation in
praexistenten Drisen- und Gangstrukturen

AUnterscheidung zwischen IDC-P und invasivem
Karzinom haufig nur mit IHC maoglich

AKomplexeres Muster als PIN

AUberwiegend assoziiert mit einem invasiven
high-grade Karzinom (GG 4 oder 5)

AErhaltene Basalzellschicht

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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AlT die Losung? =

- AUC =0.9885 L

AHohe diagnostische  Sensitivitit  und
Spezifitat

AVerbesserte Reproduzierbarkeit des
Gleason-Gradings 8000 Biopsien

458 rPx-Praparate
DD BPH vs. PCA

0.6
1-specificity

AVerkiirzte Befundlaufzeiten

0

Morozov et al., Prostate Cancer Prostatic Dis, 2023

APaige Prostate, DeepDX, Galen Prostate
etc.

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Al T Baustellen

Z.B.
A Generalisierte Anwendung der an Trainings-Sets trainierten Programme

ATechnische Ausstattung
ARechtliche Voraussetzungen & Datenschutz

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Welche Therapie... und wann?

Elena Berg & Nina Schmidt-Hegemann

Kliniken fur Urologie und Strahlentherapie
LMU Klintkum




Interessenskonflikt

Nina Schmidt-Hegemann
Ich habe die folgenden potenziellen Interessenkonflikte zu melden:

ABezahlte Vortrage/Kongressteilnahmen: Bayer, Johnson & Johnson

Elena Berg
Ich habe die folgenden potenziellen Interessenkonflikte zu melden:

ABezahlte Vortrage/Kongressteilnahmen: Ipsen, Astellas, AstraZeneca,
Johnson & Johnson

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Welche Therapie... und wann?

www.muenchner-radiologie-symposium.de

Biopsie

- Fusionsbiopsie

- Transperineal/transrektal

- 1012 systematische
Biopsient Target

Stagingd X Dt Bit 2 yngiml;

cT3/4)

- CTFAbdomen/Skelettszintigraphie

- PSMAPETI/CT

| =4

|

LokalbegrenzteqT1-2) PCa/

lokal fortgeschrittenes(T34/N+) PCa

|

MetastasiertesPCa
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Welche Therapie... und wann?

Lokal begrenztes/lokal fortgeschrittenes PCa

Radikale

Prostatektomie DefinitiveRadiatio

AktiveUberwachung WatchfulWaiting

A Brachytherapie
A FokaleTherapien,...

A SharedDecisionMaking!

www.muenchner-radiologie-symposium.de

Metastasiertes PCa

Systemtherapie

AntihormonelleTherapiet

A NHA(Apalutamid/Enzalutamid/Abirateron/
Darolutamid)

A Darolutamid+ ChemotherapigDocetaxel)

Chemotherapig¢Docetaxel/Cabazitaxel)
NHA(Apalutamid/Enzalutamid/Abirateron)
PARRnNhibitoren(+/- NHA)
LutetiumPSMARLT

Radium223


http://www.muenchner-radiologie-symposium.de/

Trualrnat Shebenivs fr Prostale € 3 Surgery Radiotherapy Active monitoring

Active Monitoring Prostatectomy scliotherapy
545

A Prostate-Cancer-Specific Survival
100
904
804
70
60
50
404
304
20
10

0 T T
0 4 6

Patients Surviving (%)

Follow-up (yr)

No. at Risk 1643 1628 1605 1575

B Freedom from Disease Progression
100
90-
80
70
60
50
40+
304
20+
104

0 I I
0 “ 6

Follow-up (yr)

N Engl JMed 2016;375:1415 -1424. No.atRisk 1643 2601 1583 467

Patients without Disease
Progression (%)
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6 Hamdy et al. N Engl J Med 2023

uberwachung

- freies Uberleben

1.0
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0.3
0.2+
0.1+

PROTECT Studie
Phase |l
[n=1.643]

0.0+
0 1

Years of Follow-up
Follow -up (Jahre)
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2 3 45 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 17

Im

A gleiches Tumor - spezifisches
Uberleben
A Erhbhte  Metastasierungsrate

Monitoringsarm
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The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

Patient-Reported Outcomes after Monitoring,
Surgery, or Radiotherapy for Prostate Cancer

J.L. Donovan, F.C. Hamdy, J.A. Lane, M. Mason, C. Metcalfe, E. Walsh,

J.M. Blazeby, T.J. Peters, P. Holding, S. Bonnington, T. Lennon, L. Bradshaw,
D. Cooper, P. Herbert, ). Howson, A. Jones, N. Lyons, E. Salter, P. Thompson,
S. Tidball, ). Blaikie, C. Gray, P. Bollina, J. Catto, A. Doble, A. Doherty, D. Gillatt,
R. Kockelbergh, H. Kynaston, A. Paul, P. Powell, S. Prescott, D.J. Rosario, E. Rowe,
M. Davis, E.L. Turner, R.M. Martin, and D.E. Neal, for the ProtecT Study Group*

« PROTECT Trial QOL Results
 Surgery vs. RT+3-6 mos ADT



Surgery Causes Fewer Bowel
Symptoms Than RT

 Bowel Function and Bother

—— Radical prostatectomy +

Radical radiotherapy

--4--- Active monitoring

Mean Score

Better

Worse

4 100+

A EPIC Bowel Function Score

P<0.001
67+
33+
0

L 1

| (e | T T T
0612 24 36 48 60 72

Months since Randomization

B EPIC Bowel Bother Score

Mean Score

Better

Worse

4 100+

S g e e e

. P<0.001
67-
334
e

L U L 1 U 1
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Months since Randomization




Surgery Causes Fewer Bowel
Symptoms Than RT

 Loose Stools and Fecal Incontinence

C EPIC Item: Loose Stools

A 100+
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Surgery Causes Fewer Bowel
Symptoms Than RT

» Bloody Stools and Bowel Habits

E EPIC Item: Bloody Stools

4 1004
£
c g
2 o
=
E‘h‘ 0‘\0‘ 67
b
80 §
=
“E =
-
g. © ~ 334
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F EPIC Item: Bowel Habits
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 Voiding Score and Nocturia

Surgery Had Fewer Obstructive
Symptoms Than RT

Mean Score

Worse

Better

) 204

10+

E 1CSmaleSF Voiding Score

P<0.001

o
A = = = =

PR | T T T T 1
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But RT Had Less Incontinence Than

Surgery

A ICIQ Incontinence Score

b 214
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And RT Had Better Erectile Function
Than Surgery

 Erection Firmness and Erectile Dysfunction

A EPIC Item: Erection Firmness

X
>
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§ &
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b= |
x
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A 100~

67+

—— Radical prostatectomy
+— Radical radiotherapy

--4+--- Active monitoring

1
36
Months since Randomization

B EPIC Problem with Erectile Dysfunction

Men Reporting Problem (%)

!

Worse

Better

100+

674

334

—— Radical prostatectomy
+— Radical radiotherapy

--4--- Active monitoring

1
36
Months since Randomization



Surgery v. RT+ADT QOL Facts

Which Modality Better?

Erections

Incontinence

Urinary Obstructive Sxs
Rectal problems

Radiation Better
Radiation Better
Surgery Better
Surgery Better



Radical Prostatectomy Versus Stereotactic Radiotherapy for
Clinically Localised Prostate Cancer: Results of the PACE-A
Randomised Trial

EAU 2024, van As et al.

A low - to intermediate -risk localised PCA
A SBRT (60 pts) vs. RPE (50 pts)

A No ADT

u 123 men

U median f. -u 60.7 mo.

U 2y urinary pads ( Ol pad) 16/32 (50%)

after RPEvs. 3/46 (6.5%) SBRT
one or more urinary pads dally (p < 0.001)
U 2 y-bowel scores better for prostatectomy
U 2y-sexual scores were worse for

prostatectomy (18 [13.8 140.3))

>

Using one or more pad per day(%)
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

EPIC Bowel bother subdomain score
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
1 1 1 1

No

I

Wk 4 M 6M oM 12M 24M

Time since end of treatment(months)
—e— Prostatectomy —#— SBRT

Number of patients

5 8 % % @

gt

‘- Prostatectomy [l SBRTI

BL Wk 4 3 6 9 12 24

Time after Treatment (Months)
Prostatectomy 42 28 36 37 34 39 3
SBRT 56 49 54 39 38 50 48
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INCCIN

Risk Group ab S3-

Leitlinie

Prostatakarzinom
(Version  8.0)

Risk Group

Clinical/Pathologic Features

(Staging, ST-1)

Very low"

Has all of the following:
eclic

» Grade Group 1

* PSA <10 ng/mL

» <3 prostate biopsy fragments/cores positive, £50% cancer in

each fragment/core'

* PSA density <0.15 ng/mL/g

Low

Has all of the following but does not qualify for very low risk:

*cl1-cT2a
* Grade Group 1
* PSA <10 ng/mL

Intermediate”

Has all of the

following:

* No high-risk group
features

* No very-high-risk
group features

Favorable
intermediate

Has all of the following:

1 IRF

» Grade Group 1 or 2

» <50% biopsy cores
positive (eg, <6 of 12
cores)

* Has one or more
intermediate risk
factors (IRFs):

» cT2b—cT2c
» Grade Group 2
or3

» PSA 10-20 ng/mL

Unfavorable
intermediate

Has one or more of the

following:

«2or 3 IRFs

» Grade Group 3

* 250% biopsy cores
positive (eg, =2 6 of 12
cores)

Has one or more high-risk features, but does not meet criteria

for very high risk:

High * cI3—-cT4
» Grade Group 4 or Grade Group 5
* PSA >20 ng/mL
Has at least two of the following:

* Grade Group 4 or 5
* PSA >40 ng/mL




Watcntul
). waliting

Recommendations Strength rating
Watchful Waiting
Manage patients with a life expectancy < ten years by watchful waiting. Strong

i A a8



PCa
Survelllance

LOW- IISK
Active

Recommendations Strength rating
Offer active surveillance (AS) as standard of care for low-risk disease. Strong
Exclude patients with cribriform or intraductal histology on biopsy from AS. Strong

Perform magnetic resonance imaging (MRI) before a confirmatory biopsy if no MRI has been
performed before the initial biopsy.

Strong

Take targeted and perilesional biopsy cores (of any PI-RADS = 3 lesion) if a confirmatory or | Strong
repeat biopsy is performed.

Perform per-protocol confirmatory prostate biopsies if MRI is not available. Weak
Do not perform confirmatory biopsies if a patient has had upfront MRI and targeted biopsies. | Weak
Base the strategy of AS on a strict follow-up protocol including PSA (at least once every six | Strong

months), digital rectal examination (DRE) (at least once yearly), and repeated biopsy (every
2-3 years for 10 years).

Exclude patients with a low-risk PCa, a stable MRI (PRECISE 3) and a stable low PSA density
(< 0.15) from repeat biopsy when MRl is repeated before repeat biopsy. In addition, serial
DRE may be omitted if MRI is stable.

Weak

Perform MRI and repeat biopsy if PSA is rising (PSA-doubling time < 3 years).

Strong

Base change in treatment on biopsy progression, not on progression on MRI, PSA, and/or
DRE.

Weak




Aktive Uberwachung

Erstdiagnose ohne mpMRT

Aktive Uberwachung

Diagnose mit mpMRT und Fusionsbiopsie und v
Einschlusskriterien erfiillt :

(s. Empfehlungen 6.7 und 6.8)

<6 Monate

Konfirmatorische Biopsieals
mpMRT Fusionsbiopsie
(Target* + systematische Biopsie)

12-18 Monate

v

1. Re-Biopsie als mpMRT Fusionsbhiopsie
(Target** + systematische Biopsie)

|
A

Ergebnis der 1. Re-Biopsie
A v
Kein PCA-Nachweis, GG1 oder GG2 (giinstig) GG2, unginstig oder 2GG3
: !
Fortsetzen der AS mitmpMRT alle 24 Monate*** Aktive Therapie
| (siehe Kapitel 6.3)

A/

Re-BlopS|e alle 2-3 Jahre innerhalb der erst_t.an 10 Jahre *wenn kein Target -Areal2Pi-RADS 3, soll die 1. Re -Biopsie ak konfirmatorsche
oder bei mindestens einer der folgenden Anderungen Biopsie gelten

. 1) Neue PI-RADS 4/5-'.5510{’] **wenn kein Target -Areal 2PI-RADS 3, solleine systematsche Biopsie
2.) GroRenprogress bekannter PI-RADS 4/5 Lasionen (= PRECISE =4) nach geltenden Qualitatskrierien erfolgen

3.) Zunahme der PSA-Dichte > 0.20 ng/ml/cm3

***nach 10 Jahren Aktiver Uberwachung kanndie mpMRT alle 24-36 Monate
erfolgen

LeitlinienProgrammOnkologie
www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Aktive Uberwachung i S3 Leitlinie

6.14 Konsensbasierte Empfehlung geprift 2025

EK Patienten mit folgenden Parametern sollen keine Aktive Uberwachung erhalten:

« PS5A-Werte =15 ng/ml

e ISUP Gruppe 2 mit ungunstigem Risikoprofil* oder ISUP Gruppe 3 bis 5
(Gleason-Score =7h)

« Lokal fortgeschrittenes Tumorstadium (=cT3 und/oder cN+)

*cribriformes oder intraduktales Wachstum, hoher Anteil Gleason-Muster 4.

Starker Konsens

Patientenselektion!

Patientenaufklarung:

NaturlichePrognosesinesNiedrigerisikePCa

gegenubeBehandlungsergebnissen
(Mortalitat/Morbiditat/Lebensqualitét)
Under/Overstaging
Nebenwirkungeraktiver Therapien

LeitlinienProgrammOnkologie
www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Intermediate risk Pca

Watchful Waiting (WW)

Offer WW in asymptomatic patients with life expectancy < ten years (based on comorbidities | Strong
and age).

Active surveillance (AS)

Offer AS to selected patients with ISUP grade group 2 disease (e.g. < 10% pattern 4, PSA < Weak
10 ng/mL, < cT2a, low disease extent on imaging and low extent of tu-mour in biopsies (=
3 positive cores with Gleason score 3+4 and < 50% cancer involvement/core), or another
single element of intermediate-risk disease with low disease extent on imaging and low
biopsy extent, accepting the potential increased risk of metastatic progression.

Patients with ISUP grade group 3 disease should be excluded from AS protocols. Strong




Intermediate risk Pca

Radical prostatectomy (RP)

Offer RP to patients with a life expectancy of > ten years. Strong

Radical prostatectomy can be safely delayed for at least three months. Weak

Offer nerve-sparing surgery to patients with a low risk of extra-capsular disease on that side. | Strong




Radikale Prostatektomie

neurovaskulares
Biindel

Offenretropubisch Roboterassistiert

/ "~ Rektum

Samenblase

Ampulla ductus
deferentis

A EntfernungProstata,Samenblasenr ggf.Lymphadenektomie
A Vesikourethrale®Anastomose

A Harnblasenkatheteflr ca.eineWoche

(Dgurovaskuléres Biindel

Smith,J.;HowardsS.;PremingeM.a | Ay Yl ydar ! Gf | &

. . . urologischen’ K A NIENSEYIBRban&Fischer2017
www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Radikale Prostatektomie
Offen (ORP) vs. Roboterassistiert (RARP)

Robot-assisted vs open retropubic radical prostatectomy: a propensity BJ U |

score-matched comparative analysis based on 15 years and 18,805 Al iksmalioncy

patients Robotics and Laparoscopy

Francesca Ambrosini'2 - Sophie Knipper' - Derya Tilki'? - Hans Heinzer' - Georg Salomon' - Uwe Michl' - A compa rative study of robot-assisted and open radical
Thomas Steuber’ - Randi M. Pose’ - Lars Budaus' - Tobias Maurer' - Carlo Terrone? - Pierre Tennstedt’ - . . .
Markus Graefen' - Alexander Haese' prostatectomy in 10 790 men treated by hlghly trained

surgeons for both procedures
Haeseet al. March2019

A GeringeNorteil hinsichtlichKontinenzbeiroboterassistierteProstatektomienach3 & 12 Monaten (81%ovs.
77% und 98 %Vs.91%)

World Journalof Urology,March2024

A Potenzratenstudienabhangigeils vergleichbai(Haeseet al.: 80.3%vs83.6%mnach12 M), teils Vorteil flr
RARP

A Kirzere Ofauerbei ORP
A StudienabhangigekirzererstationarerAufenthalt,geringererBlutverlust/Transfusionsratbei RARP

A Onkologische®utcomevergleichbar

www.muenchner-radiologie-symposium.de
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Intermediate risk Pca

Radiotherapeutic treatment

Offer low-dose rate (LDR) brachytherapy to patients with good urinary function and NCCN Strong
favourable intermediate-risk disease.

Offer intensity-modulated radiotherapy (IMRT)/volumetric modulated arc therapy (VMAT) Strong
plus image-guided radiotherapy (IGRT), with a total dose of 76-78 Gy or moderate
hypofractionation (60 Gy/20 fx in 4 weeks or 70 Gy/28 fx in 6 weeks), in combination with
short-term androgen deprivation therapy (ADT) (four to six months).

Offer focal boosting to MRI-defined dominant intra-prostatic tumour when using Weak
conventionally fractionated IMRT/IGRT (1.8-2.0 Gy per fraction) ensuring that Organ at Risk
constraints are not exceeded

Offer ultra-hypofractionated IMRT/IGRT or SBRT, using either 36.25 Gy (40 Gy to prostate) in | Weak
5 fx or 42.7 Gy in 7 fx delivered alternate days.

Offer LDR brachytherapy boost combined with IMRT/VMAT plus IGRT to pa-tients with good | Weak
urinary function and NCCN unfavourable intermediate-risk disease, in combination with
short-term ADT (four to six months).

Offer high-dose rate (HDR) brachytherapy boost combined with IMRT/VMAT plus IGRT to Weak
patients with good urinary function and NCCN unfavourable in-termediate-risk disease, in
combination with short-term ADT (four to six months).
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Conventional versus hypofractionated high-dose
intensity-modulated radiotherapy for prostate cancer:
5-year outcomes of the randomised, non-inferiority, phase 3
CHHiP trial

David Dearnaley, Isabel Syndikus, Helen Mossop, Vincent Khoo, Alison Birtle, David Bloomfield, John Graham, Peter Kirkbride, John Logue,

Zafar Malik, Julian Money-Kyrle, Joe M O'Sullivan, Miguel Panades, Chris Parker, Helen Patterson®, Christopher Scrase, John Staffurth,

Andrew Stockdale, Jean Tremlett, Margaret Bidmead, Helen Mayles, Olivia Naismith, Chris South, Annie Gao, Clare Cruickshank, Shama Hassan,
Julia Pugh, Clare Griffin, Emma Hall, on behalf of the CHHIP Investigators

phase 3, non- inferiority trial

localised prostate  cancer pTlbT T3aNOMO

74 Gy/37 fractions vs. 60 Gy/20 fractions -

vs. 57 Gy/19 fractions i .

371 6 months of neoadj./conc. ADT 33

15% low, 73% intermediate, 12% high  risk T

Median f -u. 62. 4 months 0 2?8::;‘:‘8 ;‘,5i’:féf?(?;"é.'o‘?ﬁgf:féi'.':35{;?.1‘5:3‘35' -

5 y. biochem . /clinical failure free 88. 3% Y ) 1 2 3 ' S 6 7

in the 74 Gy vs. 90.6%in 60 Gy vs. 85.9% A0 165w 130N 99IGY) S0 500 4SEY BeG) 16701
in 57 Gy group = I 2N W e mon pw w o
60 Gy was non- inferior to 74 Gy (HR 0. 84 S ¢ w  m 2% a om0 mo s

[90% CI 0.68i1.03], p =0.0018) but non- ¥o o ® i » s o %

inferiority not for 57 Gy



A B
100 —=— 74 Gy, Grade 1+ —=— 60 Gy, Grade 1+ —— 57 Gy, Grade 1+ 100 =
904 = - 74 Gy, Grade 2+ - = - 60 Gy, Grade 2+ - = - 57 Gy, Grade 2+

7| --x-- 74 Gy, Grade 3+ --x-- 60 Gy, Grade 3+

-=w=: 57 Gy, Grade 3+

Patients with bowel adverse events (%)
Patients with bladder adverse events (%)

,:l’:,-—"" o O i e A O T e R —— ST S s e -
0 S e many mean am e T T " 0 .....I.=:::$!::!?5“’:“"'I""“l""=?12:::;:7=u......*-.-."..“....................,
Bivniberci -~ 7 2 & 3 & T 8 10 12 18 Tt 2 3 4 5 & 7B 10 12 18
patients b Time from start of radiotherapy (weeks)
745, 793 700 599 609 604 689 bo1 666 BE4 636 g2 ARt
0Gy 709 701 710 695 7 672 2 659 95 42 97
S7Gy 702 708 704 693 665 670 653 639 688 633 679' o Lt tn s B 5
57Gy 702 708 704 692 665 670 654 660 688 633 679
A acute RTOGbowel & bladder symptoms peaked sooner at 4i5
weeks vs. 718 weeks
A ROGyace bond toxdy. 25%vs. 38% the 60 Gygroup (p<O0001)
A bledder twdly by gade similar acrossal groups
A by 18 weeks: both bowel and bladder toxicity similar between

groups



PACE B
Design

PACE B trial schema & endpoints

7

874 localised PCa
¢ Tic-T2¢
Gleason < 3+4

MRI Staged
No ADT

.

PSA (ng/mL) < 20

.

PACE B

Randomised
1:1

}

/

—>

. 4-8weeks

CRT
62 Gy /20F
or
78Gy/39F

SBRT
36.25 Gy/5F
1-2 weeks

- +40 Gy CTV

—3

-

Low (9%) und Favourable

Intermediate

Risk

0)

\

Primary endpoint:

* Biochemical or
Clinical failure

Secondary: Overall

& prostate cancer

specific survival

* CRO -acute

* PRO —acute

* CRO-late

* PRO -late

NEJM 2024



—— Stereotactic body radiother

A Freedom from Biochemical or Clinical Failure

100 —— e
904 1007 § 7
80 ———
w0 ——
T 70- 95- b
E 60
k) | 90
gP 50
5 97 us
S 304 4
o 0 T T T I I
20+ 0 1 2 4 5 6
10— Hazard ratio, 0.73 (90% Cl, 0.48-1.12)
0 P=0.22 by log-rank test, P=0.004 for noninferiority
0 1 2 3 4 5 6
Years since Randomization
No. at Risk (no. of events)
Stereotactic body radiotherapy 433 (3) 418 (3) 405 (3) 396 (4) 380 (4) 352(3) 217
Control radiotherapy 441 (4) 422(5) 411(2) 403 (3) 387(8) 352(8) 206
5-y. freedom from biochem./clinical failure
95.8% with SBRT vs. 94.6%
HR 0.73 (p=0.004 for noninferiority)

Worst RTOG GU toxicity
80

CRT: G2+ ~==h=== SBRT: G2+
704
60
. 501
’;j 40
. 301
20
10 oy
oz=2 PN ’t' A Bl P P Ammmmm )
(LY O~ . 3 ; . . )
6 9 12 15 18 21 24 30 36 42 48 54
Months post treatment
Number of patients
SBRT - 373 381 391 305 359 314 380 358 367 17 139
CRT 105 395 385 318 37 318 384 36 382 13¢ 154
RTOG GU CRT SBRT P-value
at 5 years N (%) N (%)
Grade 0/1 | 341(96.3) | 336 (94.6) | 0.28
Grade2+ | 13(3.7) | 19(5.4)

60



PACE B
Akuttoxizitat

RTOGgrade O 2 GU 26.9%
vs. 18.3% (P<0.001)

RTOGgrade O2Gl 10.7%
vs. 10.2% (P=0.94)



