
Artikel

Tijdschr Urol
https://doi.org/10.1007/s13629-024-00424-6

Het patroon van lokaal recidief na prostatectomie op PSMA
PET/CT-scan

Floor H. E. Staal · Walter Noordzij · Jorinde Janssen · Daniëla E. Oprea-Lager · Antoine M. Engelen ·
Evert J. van Limbergen · Robert Jan Smeenk · Marianne A. A. de Jong · Tom C. G. Budiharto · Inge Jacobs ·
M. A. Dorien Haverkort · Charlotte L. Brouwer · Kelvin Ng Wei Siang · Johannes A. Langendijk ·
J. Fred Verzijlbergen · Igle Jan de Jong · Shafak Aluwini

Geaccepteerd op: 14 februari 2024
© The Author(s) 2024

Samenvatting Deze studie onderzocht het patroon
van lokaal recidief (LR) na prostatectomie met behulp
van prostaatspecifieke membraanantigeen (PSMA)
positronemissietomografie/computertomografie (PET/
CT)-scans. In totaal werden retrospectief 103 PSMA
PET/CT-scans verzameld van patiënten met verden-
king op LR in negen behandelcentra. Een ervaren
nucleaire geneeskundige beoordeelde de geanonimi-
seerde scans opnieuw en identificeerde op 83 PSMA
PET/CT-scans 93 laesies als verdacht voor LR. De
meest voorkomende locatie van LR (56%) was binnen
2cm craniaal van de bulbus. Daarnaast werden 24 LR
(26%) waargenomen >2cm craniaal van de bulbus en
caudaal van de top van de symfyse. Slechts 17 LR
(18%) werden craniaal van de symfyse gezien. Deze
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bevindingen dragen bij aan de kennis van het patroon
van LR na prostatectomie en kunnen in de toekomst
leiden tot gerichtere bestraling van de prostaatloge.

Trefwoorden lokaal recidief · PSMA PET/CT ·
salvage radiotherapie · prostaatbed · radicale
prostatectomie · doelvolume

The pattern of local recurrence after
prostatectomy on PSMA PET/CT-scan

Abstract This study aimed to describe the local re-
currence (LR) pattern in post-prostatectomy prostate
cancer patients using PSMA PET/CT scans. We retro-
spectively collected 103 PSMA PET/CT scans from pa-
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tients with suspected LR across nine medical centres.
Anonymized scans underwent review by an expert nu-
clear medicine physician. After review, on 83 PSMA
PET/CT scans, 93 lesions were identified as a LR. The
predominant LR location (56%) was found within 2cm
cranial to the penile bulb. Additionally, 24 LR (26%)
were observed >2cm cranial to the penile bulb and
caudal to the top of the pubic bone. Only 17 LR
(18%) occurred cranial to the symphysis pubis. These
findings contribute to the understanding of LR pat-
tern post-prostatectomy, potentially optimizing accu-
rate salvage radiotherapy to the prostate bed.

Keywords Local recurrence · PSMA PET/CT · Salvage
radiotherapy · Prostate bed · Prostatectomy · Target
volume

Introductie

Voor patiënten met prostaatkanker is prostatectomie
een van de behandelopties. Helaas treedt bij 30–50%
van de patiënten binnen één tot twee jaar een bioche-
misch recidief (BCR) op. Salvage radiotherapie (SRT)
van de prostaatloge is de enige potentieel curatieve
behandeloptie voor patiënten met een BCR na pros-
tatectomie, met een vijfjaars biochemisch progressie-
vrije overleving van 70%.

De prostaatloge (het doelgebied bij SRT) is het ge-
bied met risico op het ontwikkelen van een lokaal reci-
dief (LR) na prostatectomie. Op dit moment zijn er zes
verschillende richtlijnen die begrenzing van de pros-
taatloge bij SRT beschrijven [1–6]. Deze richtlijnen
laten echter grote verschillen zien in de begrenzing
van de prostaatloge. Een inconsequente of inaccurate
begrenzing van de prostaatloge kan leiden tot onno-
dige bestralingsdoses op omliggende organen of het
(gedeeltelijk) missen van de prostaatloge bij SRT. Het
is daarom essentieel dat de begrenzing van de pros-
taatloge nauwkeurig en consistent is.

Bovendien hebben de bestaande richtlijnen voor
het beschrijven van de prostaatloge gebruikgemaakt
van conventionele beeldvorming (MRI) [1–6]. De de-
tectie van prostaatkankerrecidief na prostatectomie is
echter aanzienlijk verbeterd sinds de introductie van
de ‘prostaatspecifieke membraanantigeen (PSMA) po-
sitronemissietomografie/computertomografie (PET/
CT)’ [7–9]. PSMA PET/CT heeft een hoge sensitiviteit
en specificiteit bij prostaatspecifiek antigeen (PSA)-
waarden, zelfs bij waarden <1,0ng/ml, en kan daar-
mee bijdragen aan de kennis over het gebied met een
risico op LR na prostatectomie [9]. Met deze informa-
tie kan vervolgens de begrenzing van de prostaatloge
worden geoptimaliseerd. Daarnaast kan kennis over
het gebied met het grootste risico op LR de chirurg
helpen om eventuele irradicaliteit te vermijden.

Het doel van dit onderzoek was om het patroon van
LR na prostatectomie te beschrijven met behulp van
de PSMA PET/CT-scan.

Materiaal

PSMA PET/CT-scans van patiënten met een BCR na
prostatectomie en verdenking op een LR werden re-
trospectief verzameld in negen Nederlandse centra.
De PSMA PET/CT-scans werden volgens het lokale
protocol uitgevoerd in de periode van juni 2017 tot
en met februari 2023. Alle scans werden geanonimi-
seerd.

De lokale medisch-ethische toetsingscommissie
(METC) oordeelde dat dit onderzoek niet valt onder
de Wet Medisch-wetenschappelijk onderzoek (WMO).
Er werden geen klinische gegevens verzameld.

Drie verschillende PSMA-tracers werden gebruikt:
[18F]PSMA-1007, [68Ga]PSMA-11 of [18F]DCFPyL. Alle
PSMA PET/CT-scans werden door een ervaren nu-
cleair geneeskundige opnieuw beoordeeld op waar-
schijnlijkheid van LR, volgens een vijfpuntsschaal
conform de EANM standardized reporting guidelines
v1.0 voor PSMA-PET (E-PSMA-richtlijn) [10]. Alleen
PSMA-expressie in de prostaatloge geclassificeerd als
‘waarschijnlijk tot zeker een LR’ (graad 4 tot 5) werd
gebruikt om de locatie van LR te beschrijven.

Er werd een driedimensionaal model van de pros-
taatloge ontwikkeld, bestaande uit vijf craniocaudale
niveaus (1 tot 5), verdeeld in drie anteroposterieure
niveaus (anterieur/centraal/posterieur) (A/C/P) en
drie niveaus voor lateralisatie (links/midden/rechts)
(L/M/R) (zie fig. 1). De locatie van elk LR werd toege-
wezen aan de corresponderende locaties in het model
van de prostaatloge.

Resultaten

In totaal zijn er 103 PSMA PET/CT-scans verzameld,
waarvan er twee vanwege de slechte beeldkwaliteit
niet in de analyse werden gebruikt. Dit resulteerde in
101 PSMA PET/CT-scans, waarop 114 PSMA-positieve
laesies in de prostaatloge werden geïdentificeerd. Van
de 101 PSMA PET/CT-scans waren er 65 (64%) gela-
beld met [18F]PSMA-1007, 19 (19%) met [68Ga]PSMA-
11 en 17 (17%) met [18F]DCFPyL. Na de herbeoorde-
ling werden bij 93/114 (82%) PSMA-positieve laesies
op 83/101 (82%) PSMA PET/CT-scans een waarschijn-
lijk of zeker LR vastgesteld.

In totaal werden 18 (19%) van de PSMA-positieve
laesies niet in het onderzoek gebruikt omdat deze als
‘onzeker of waarschijnlijk tot zeker geen LR’ (graad 1
tot 3) beoordeeld werden. Opvallend was dat bij 6/18
van deze geëxcludeerde laesies de PSMA-expressie
caudaal van de blaas werd gedetecteerd, wat bij de
herbeoordeling werd geïdentificeerd als urine (fig. 2a).
Bij de andere 6/18 LR werd er geen substraat waar-
genomen op de CT-scan of werd de PSMA-expressie
als te laag (een fysiologische variant van normaal
of aspecifiek) beoordeeld. Bij de overige 6/18 was
de locatie van de PSMA-expressie als reden gegeven
om de expressie als geen LR te beoordelen. In twee
gevallen werd bijvoorbeeld fysiologische PSMA-ex-
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Toelich�ng scheidingslijnen sjabloon van de prostaatloge

Craniocaudale niveaus Anteroposterieure niveaus Lateralisa�eniveaus

5 > 1 cm craniaal van de top van het os pubis Anterior (A) Anterior van de midline blaas Links (L) Links van de 1 cm midline
rectum

4 ≤ 1 cm craniaal van de top van het os pubis Centraal (C) Posterior van de midline blaas EN 
anterior van de rectumwand 

Centraal (C) 1 cm midline rectum

3 Caudaal van de top van het os pubis EN > 2 cm craniaal
van de top van de bulbus

Posterior (P) Posterior van de rectumwand Rechts (R) Rechts van de 1 cm midline
rectum

2 ≤ 2 cm craniaal van de top van de bulbus

1 Caudaal van de top van de bulbus

a b

Figuur 1 Een driedimensionaal model van de prostaatloge (a saggitaal beeld; b axiaal beeld)

Figuur 2 a Bij herbeoordeling beoordeeld als PSMA-expressie caudaal van de blaas verklaard door urine en daarmee ‘geen
lokaal recidief’. b Bij herbeoordeling beoordeeld als PSMA-expressie in de anale sfincter en daarmee ‘geen lokaal recidief’

pressie waargenomen in de anale sfincter, wat in het
oorspronkelijke rapport mogelijk ten onrechte werd
geïdentificeerd als LR (fig. 2b).

Het patroon van de 93 op PSMA PET/CT-scan ver-
dachte LR is weergegeven in fig. 3. Van deze LR waren
er 45 (48%) linkszijdig, 21 (23%) centraal en 27 (29%)
rechtszijdig gelokaliseerd. De verdeling over de an-
teroposterieure regio’s was 4 LR (5%) anterieur, 61 LR
(66%) centraal en 28 LR (30%) posterieur.

Demeest voorkomende locatie van LR (54%, n= 50)
bevond zich binnen 2cm craniaal van de bulbus (ni-
veau 2), waarvan 12 LR (13%) ≤5mm craniaal van de

bulbus werden gezien (fig. 4). Daaropvolgend lagen er
24 LR (26%) >2cm craniaal van de top van de bulbus
en caudaal van de top van het os pubis (niveau 3).
In totaal werden er 17 LR (18%) craniaal van de top
van het os pubis (niveau 4 en 5) gedetecteerd. Een
opvallende regio met risico op LR bevond zich dorso-
lateraal bij het rectum, waar in totaal 18 LR (19%) zich
op ≥5mm afstand bevonden van de voorste wand van
het rectum (fig. 4).

Lokaal recidief op PSMA PET/CT-scan
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1 ≤ 2 3 ≤ 5 6 ≤ 8 9 ≤ 11 12 ≤ 14

Figuur 3 Een overzicht van het patroon van 93 lokaal recidieven geïdentificeerd op 83 PSMA PET/CT-scans, respectievelijk
sagittale doorsnede linkszijdig, sagittale doorsnede midden en sagittale doorsnede rechtszijdig

Figuur 4 Voorbeelden van opvallende locaties met risico op LR. a en b dorsolaterale hoeken van het rectum. c en d binnen
5mm craniaal van de bulbus

Discussie

Dit onderzoek beschrijft het patroon van 93 LR na
prostatectomie op 83 PSMA PET/CT-scans. Het me-
rendeel van de LR (56%, n= 50) werd binnen 2cm cra-
niaal van de bulbus gedetecteerd (niveau 2). Daar-
opvolgend werden er 24 LR (29%) gevonden die zich
>2cm craniaal van de bulbus en caudaal van de top
van het os pubis bevonden. Slechts 17 LR (18%) be-
vonden zich craniaal van het os pubis.

Meerdere onderzoeken hebben het patroon van LR
op verschillende beeldvormingsmodaliteiten beschre-
ven, zoals MRI, transrectale ultrasound (TRUS), fluci-
clovine PET en PSMA PET [11–17]. Deze onderzoe-
ken leverden vergelijkbare resultaten op, waarbij de
meeste LR in het anastomosegebied (niveau 2) voor-
kwamen, gevolgd door de blaashals (niveau 2–3) en
de vesikelloge (niveau 4–5). In een van de grootste
MRI-onderzoeken, waarbij in totaal 226 LR werden
gedetecteerd, werd gerapporteerd dat 27% van de LR
zich in het anastomosegebied, 26% rond de blaashals
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en 14% in vesikelresten bevonden [17]. Helaas heb-
ben eerdere onderzoeken niet de exacte locatie van
LR beschreven, wat belangrijke informatie zou ople-
veren voor het bepalen van de regio met het hoogste
risico op LR. Het is essentieel om de regio met het
hoogste risico op LR nauwkeurig te beschrijven, aan-
gezien dit gebied het bestralingsdoel vormt voor pros-
taatlogebestraling. Een inaccurate begrenzing kan zo-
wel de effectiviteit van de behandeling als het risico
op mogelijke bijwerkingen bij prostaatlogebestraling
beïnvloeden.

Recentelijk is onze nieuwe aanbeveling van de be-
grenzing van de prostaatloge voor SRT gepubliceerd
[18]. Deze aanbeveling heeft geleid tot een betere dek-
king van de mogelijke LR en resulteerde in 25% volu-
mevermindering van het doelvolume bij SRT. Slechts
20% van de patiënten presenteert zich met een zicht-
baar LR voorafgaand aan SRT [19]. Aangezien de pros-
taatloge wordt gedefinieerd als het gebied met risico
op het ontwikkelen van een LR, is deze richtlijn vooral
van toepassing op patiënten met een negatieve PSMA
PET/CT-scan.

Een opvallende regio met risico op LR waren de
posterolaterale hoeken van het rectum, waar in totaal
26 LR (31%) werden gevonden. Een recent onderzoek
beschreef het patroon van LR op 132 PSMA PET/CT-
scans, waarbij 29% van de LR werd gedetecteerd in
de posterolaterale hoeken van het rectum [14]. In een
kleiner onderzoek werd zelfs 63% van de LR (26/41) op
de PSMA PET/CT-scan in de posterolaterale hoeken
gezien [16]. Een mogelijke verklaring voor deze loca-
tie van LR is prostaatcarcinoom met kapseldoorbraak
bij de neurovasculaire bundel. De eerdere richtlijnen
van de begrenzing van de prostaatloge includeren de
posterolaterale hoeken van het rectum beperkt (tot
0,5cm) of zelfs niet [1–6].

In Nederland worden bij gemiddeld 28% van de pa-
tiënten positieve snijvlakken na prostatectomie gerap-
porteerd. Tussen de verschillende operatietechnieken
is er geen verschil waargenomen in het aantal en de
locatie van positieve snijvlakken [20]. De apex is de
meest voorkomende locatie van positieve snijvlakken
na prostatectomie, gevolgd door de posterolaterale en
de posterieure regio [21]. Hoewel er tot op heden geen
correlatie is aangetoond tussen de locatie van irradi-
caliteit en LR, lijken de meest voorkomende locaties
van positieve snijvlakken overeen te komen met het
patroon van LR na prostatectomie.

Sinds de introductie van de PSMA PET/CT zien
we bij patiënten met een BCR na prostatectomie een
aanzienlijke verbetering in de detectie van prostaat-
kanker in een zeer vroeg stadium (bij lage PSA-waar-
den). In Nederland wordt de tracer [18F]PSMA-1007
veel gebruikt, wat in overeenstemming is met onze
resultaten. [18F]PSMA-1007 is een ideale tracer voor
het detecteren van LR vanwege de hepatobiliaire kla-
ring en beperkte renale excretie. De andere tracers in
dit onderzoek, [68Ga]PSMA-11 en [18F]DCFPyL, wor-
den renaal geklaard, wat de detectie van LR in de

prostaatloge kan bemoeilijken. Dat zagen we ook bij
onze herbeoordeling (6/93 laesies geduid als urine/
overprojectie urethra) [10]. Ondanks de overprojectie
van de blaas hebben twee onderzoeken een goede de-
tectie van LR op de PSMA PET/CT-scan (gelabeld met
[68Ga]PSMA-11 en [18F]DCFPyL) laten zien [7, 8].

Het huidige onderzoek heeft enkele beperkingen.
Ten eerste de retrospectieve opzet. Ten tweede, het
ontbreken van histopathologische validatie. Daaren-
tegen vormt de uitvoering van biopten een uitdaging,
is deze belastend voor de patiënt en leiden biopten
vaak tot onzekere uitkomsten vanwege de grootte en
locatie van het LR. Hierdoor worden biopten voor pa-
tiënten met een LR na prostatectomie niet als stan-
daard klinische zorg beschouwd. Daarnaast hebben
we de E-PSMA-classificatie toegepast, wat kan resul-
teren in een mogelijke onderschatting van bepaalde
regio’s die als een potentieel risicogebied voor LR wor-
den beschouwd [10]. Toch is dit een veelgebruikt
hulpmiddel in de klinische praktijk. Bovendien is er
mogelijk sprake van selectiebias omdat alle patiën-
ten met alleen een LR op de PSMA PET/CT-scan zijn
geïncludeerd.

Conclusie

Dit onderzoek beschrijft het patroon van lokaal reci-
dief na prostatectomie, gedetecteerd met behulp van
de PSMA PET/CT-scan. De meerderheid van de lo-
kale recidieven werd binnen 2cm craniaal van de bul-
bus waargenomen. De bevindingen dragen bij aan
de kennis van het risicogebied op lokaal recidief na
prostatectomie en bieden richting voor mogelijke ver-
beteringen in de bestraling van de prostaatloge.

Open Access This article is licensed under a Creative Com-
mons Attribution 4.0 International License, which permits
use, sharing, adaptation, distribution and reproduction in
anymedium or format, as long as you give appropriate credit
to the original author(s) and the source, provide a link to
the Creative Commons licence, and indicate if changes were
made. The images or other third party material in this article
are included in the article’sCreativeCommons licence, unless
indicated otherwise in a credit line to thematerial. If material
is not included in the article’s Creative Commons licence and
your intended use is not permitted by statutory regulation or
exceeds the permitted use, you will need to obtain permis-
sion directly from the copyright holder. To view a copy of this
licence, visit http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/.
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