Re: Hormonblockade statt Operation für den Anfangskrebs in England genehmigt!

	Forum der BPS 


Geschrieben von Wil de Jongh am 23. September 2001 12:26:11: 

Als Antwort auf: Re: Hormonblockade statt Operation für den Anfangskrebs in England genehmigt! geschrieben von Günter Hampel am 23. September 2001 01:12:31: 

Das hiesige Thema bezieht sich auf: 

http://www.astrazeneca.com/newssection/NewsReleases/press_release_148.html
Pressebericht 

http://www.astrazeneca.co.uk/downloads/SPC_Casodex_150mg_(7371c)_UK.pdf
PDF Datei über Casodex
Zusammenfassung von Produkteigenschaften
Auszug:
<< Casodex 150 mg should be taken continuously for at least 2 years or until disease progression. >>
Casodex 150 mg soll täglich eingenommen werden während mindestens 2 Jahren oder bis zum Krankheitsfortschritt. 

Günter Hampel schrieb:
+++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++
das [täglich Casodex 150 mg während 2+ Jahren oder bis zum Krankheitsfortschritt.] ist leider die Anwendung bei unseren Urologen, wir DHBler hören schon nach 13 Monaten mit Casodex und Zoladex bzw. Enantone auf, sodaß es gar nicht erst zu Hormonunabhängigkeit des PC's kommt !!! 
+++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++++ 

Offensichtlich wurde in Deutschland im Laufe der Zeit, der Begriff "DHB" zu weiträumig aufgefaßt. Hier eine Übersicht mit Definitionen: 

ADT = AndrogenDeprivationsTherapie (Deprivation = Entzug, hier durch Blockade)
ADT3 = ADT mittels 3 Medikamenten
In der professionelle Literatur wird ADT am meisten gebraucht. HT (HormonTherapie), HB (HormonBlockade) und AB (AndrogenBlockade) sind alle Synonymen von ADT.
Die ADT3 wurde zum ersten mal in 1989 von Dr. Strum angewandt, im Jahr dass auch das dritte Medikament (Proscar) zugelassen wurde 

DHB = Dreifache HormonBlockade - eine 13 Monate dauernde ADT3, eine von Dr. Leibowitz empfohlene Behandlung, insbesondere auch dann wenn das Tumorstadium T1 oder T2 ist und keine Metastasen festgestellt werden können.
DHB ist die Übersetzung des Englische TAB, Triple Androgen Blockade, eine Bezeichnung die in den VS. nur mit Dr. Leibowitz assoziiert wird. "DHB" ist kein weiträumiger Begriff. Die DHB ist vielmehr ein genau vorgeschriebenes Protokoll. 

Nach dieser Definition, müssen Patienten mit festgestellter Metastase (T+N+M0 und T+N+M+) nicht die DHB folgen sondern eine ADT (ADT1, ADT2 oder ADT3). 

Die Dauer einer ADT ist nicht definiert, ausser bei der DHB. Wenn die Behandlungsdauer zeitbegrenzt sein soll, geben die Empfehlungen nicht die Gesamtdauer, sondern die Dauer nachdem der PSA Wert zum ersten mal unterhalb die untere Meßgrenze gesunken ist. Früher wurde die Therapie nicht abgebrochen solange der PSA unterhalb der Meßgrenze blieb. In 1995 hat Dr. Bruchowski die intermittierende ADT (IADT) vorgeschlagen für Patienten die dafür qualifizieren. Es wird dann die ADT abgesetzt nachdem der PSA Wert mehr als z.B. 18 Monate unterhalb 0,04 ng/dl gelegen hat. Die IADT hat Vorteile. Sie trägt bei zur besseren Lebensqualität und es wird aus guten Gründen vermutet dass sie lebensverlängernd wirkt. Außerdem ist sie Kosten sparend. Die IADT ist eine experimentelle Therapie. JEDOCH, eine kontinuierliche ADT ist ebenfalls eine experimentelle Therapie, eine Tatsache die leicht übersehen wird. 

Am Rande sei bemerkt dass Dr. Leibowitz die IADT nicht empfiehlt. Er empfiehlt eine aggressive Behandlung nachdem die DHB versagt. Übrigens, der Titel des folgenden Artikels ist irreführend:
Oncologist 2001;6(2):177-82
Treatment of localized prostate cancer with intermittent triple androgen blockade: preliminary results in 110 consecutive patients.
Leibowitz RL, Tucker SJ. 

Leibowitz benutzt hier den Begriff "intermittierend", eine Synonyme für Periodisch, während in dem Artikel die Rede ist von einer einmalige Behandlung (a "one-off" treatment). Derartige Begriffsverwirrungen tragen natürlich nicht zum guten Verständnis bei. 

Wil

Re: DHB im Vergleich mit ADT3

	Forum der BPS 


Geschrieben von Dr.F.Eichhorn am 26. September 2001 19:16:58: 

Als Antwort auf: DHB im Vergleich mit ADT3 geschrieben von Wil de Jongh am 25. September 2001 11:04:37: 

Lieber Wil,
das Treffen mit Dr. Strum wurde von Diskussionen um die Hormontherapie beherrscht. Deshalb - aus aktuellem Anlass -nocheinmal ein statement aus dem die Unterschiede des Konzeptes von Dr. Strum und Leibowitz hervorgehen ( hab ich das von Dir ? ): " für die mehrzahl der Patienten ist die ADT3 nicht kurativ " 

1984 Dr. Strum faengt als einer der ersten Arzte in Nord-Amerika and mit Flutamide. Dieses war im Kader eines klinischen Versuches die von Dr. Fernand Labrie gefuehrt wird. Labrie ist der Pionier von Flutamide. Die anderen Antiandrogenen, Casodex und Nilutamide, gibt es noch nicht. Auch gibt es noch keine vom FDA zugelassenen LHRH-Agonist. Die erste Anwendungen mit dem Antiandrogen waren bei Patienten die eine Ochiectomie hatten. Dr. Labrie ist auch der Pionier der Kombinerte Anwendung von ein LHRG-Agonist (D-tryp6) + Flutamid. 

http://www.comed.com/Prostate/Pharmaceuticals.html
1985 Die FDA gibt Zustimmung fur die Behandlung von Patienten (mit fortgeschrittenem Prostatakrebs) mit Lupron (LHRH-Agonist), als Spritze gegeben. 

1985 Dr. Strum ist einer der ersten Arzte die mit einer AndrogenDeprivationsTherapie (ADT) mittels 2 Medikamente (ADT2) behandeln, namlich mit Lupron + Flutamide. 

1989 Proscar (Finasterid) wird von der FDA zugelassen zur Behandlung von Prostatakrebspatienten. 

1989 Dr. Strum ist der erste Arzt uberhaupt der mit ADT3 behandelt, namlich Lupron + Flutamid + Proscar. Die Patienten sind im fortgeschrittenem Stadium. 

1989 Diskussion uber ADT3 zwischen Dr. Strum, Dr. Myers, Dr. Barken und Lloyd Ney 

1990 Diskussion auf der PAACT Konferenz uber ADT3. PAACT (Patient Advocates for Advanced Cancer Treatments) wurde von dem Patient Lloyd Ney gegrundet. Dr. Strum war im Vorstand wahrend der Grundung und organisierte die PAACT "workshops".

In 1990 trafen sich 6 Leute im Haus von Ned Loyd um Medizinische Strategien zu besprechen. Diese waren die Arzte Snuffy Myers, Fernand Labrie, Stephen Strum, Israel Barken, Roy Berger und der Patient Ned Loyd. Die Themen waren die Grundsatze des PAACT und medizinische Strategien, insbesondere ADT3 versus ADT2. Daraufhin hat Dr. Strum das formelle Protokoll fur ADT3 geschrieben und an die Firma Merck vorgestellt zur Finazierung einer klinischen Studie. Dies wurde von Merck glatt verweigert. Dr. Strum machte setzte dann die Anwendung von ADT3, die er in 1989 anfing alleine in seinem oncologischen Praxis fort. 

1990 Es wird zum ersten mal einen Patient mit einem organ-begrenzten Prostatakrebs mit ADT3 (auf seinem ausdrueklichem Wunsch) behandelt. Der Patient ist Roy Moore und der Arzt ist Dr. Stephen Strum. Heute (2001) ist Roy Moorer fast 10 Jahre ohne ADT mit einem "flachen" PSA vor ungefahr 1.0. TROTZDEM und im Gegensatz zu Dr. Leibowitz, propagiert Dr. Strum nicht die ADT3 (DHB) fuer die Behandlung von Patienten mit einem lokal begrenzter Prostatakrebs. 

1995 Oktober. Bicalutamide (Casodex), ein nicht-steroidales Antiandrogen, wird vom FDA zugelassen zur klinische Behandlung von Prostatakrebspatienten und zwar in Kombination mit einem LHRH-Agonist. In einigen Europaischen Landern wurde es schon Anfang 1995 zugelassen. In Europa war mittlerweile auch Nilutamide in Gebrauch (schon vor 1993). 

2000 Dr. Strum berichtet uber seine 10-Jahrige Erfahrung mit ADT3 auf dem AUA Konferenz und auf der Long Beach PCRI-US TOO Konferenz in Oktober 2000.
Er hat uber ADT2 in dem (peer revieved) The Oncologist publiziert, jedoch noch nicht uber ADT3. 


Dr. Strum:
Does ADT(androgen deprivation therapy) using three drugs (ADT3) cure PC? I have used ADT3 longer than anyone else and was one of the first American doctors to use LHRH agonists (Triptorelin or D-Tryp-6) with an anti-androgen (initially called Euflex and then changed to Eulexin or Flutamide). I began the use of Proscar (adding this to the LHRH agonist which was then approved in the US in 1989 to Lupron) to result in ADT3: Flutamide + Lupron + Proscar. Dr. Labrie, the pioneer of Flutamide and of combined hormone blockade with D-tryp6, Dr. Myers, Dr. Barken, Lloyd Ney and myself discussed the issue of ADT3 back in 1989 and the first protocol- formal protocol- using ADT3 was written by me and submitted to Merck, Inc- the makers of Proscar. They rejected the concept. I began the study of ADT3 in my office practice of PC despite that. I have up to 10 years followup on ADT3. I presented this at the AUA in 2000 and at the Long Beach PCRI-US TOO Conference in October 2000. You can order this on videotape and see the results of ADT3. I have not formerly published ADT3 data in a peer-reviewed journal. I need to do this. The ADT2 data is published in The Oncologist. 
------------ 

1995 Bicalutamide or Casodex is a nonsteroidal antiandrogen which was approved for clinical use in the US in October 1995 for the treatment of advanced prostate cancer in combination with an LHRH agonist. It has been available since early 1995 in some European countries. 

Read the paper we published in The Oncologist. You can read this online at 

http://theoncologist.alphamedpress.org/cgi/content/abstract/5/1/45 
or by going to 
www.theoncologist.com 
and searching for our February 2000 paper on Intermittent Hormone Therapy. If you chose the first URL, you can choose the option to view/print the full length article.Also, if you go to the References and click on them, it takes you to the abstract of each article. This is a wonderful homepage to get additional information on prostate cancer with excellent search mechanism for other topics. 

You would want tape PC 107 re: ADT3. 

Now other issues. ADT is NOT just appropriate for advanced disease. More and more studies are showing ADT3 valuable in the management of early PC. ADT2 or ADT3, however,
!!!is not curative for the vast majority of patients !!!

It can be used to temporize DEFINITIVE therapy such as RP, RT or Cryosurgery. 
ADT(androgen deprivation therapy) affects prostate cancer cells dependent on male hormone or androgen for continued cell growth. We have used ADT2 and 3 in the setting of men understanding the biology of PC who wish to defer LOCAL therapy such as RP or RT or Cryo in the hopes that they will either have a great response to ADT3 and go off such therapy and remain off for years while a newer approach to LOCAL eradication of PC is found that will NOT result in any adverse effects re: sexual function or urinary continence. 

More... 

In the hands of a talented surgeon, an RP is an excellent operation that can cure PC if Organ Confined. I get a sense of the probability of OCD(organ confined disease) by using INPUTs such as: 

Gleason score, baseline PSA or bPSA, clinical stage, core percentage 
involvement, gland volume, calculated tumor volume, PAP, PSA doubling time. 
These inputs are put into software algorithms available on the PCRI website 
at www.prostate-cancer.org to derive: 

% probability of OCD(organ confined disease), CP(capsular penetration), 
SV(seminal vesicle involvement), and LN(lymph node involvement). They 
involve the Partin Tables, Narayan Predictions, Bluestein algorithm, D'Amico 
algorithm, Lerner algorithm, etc. These are available as the Prostate 
Assistant or PC TOOLS off our website www.prostate-cancer.org. 

Don Cooley hat vor einiger Zeit die Studien von Dr. Leibowitz komentiert - kann ich Dir mal schicken. 

Viele Grüsse 

Dr. F. Eichhorn

