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Povzetek

Rak prostate je v Sloveniji na prvem mestu po pogostosti med vsemi raki pri
moskih. Namen prispevka je obravnava modernih spoznanj in usmeritev pri
diagnostiki in uroloskem kirurskem zdravljenju raka prostate. Opisani so epi-
demiologija, etiologija, diagnostika in kirursko zdravljenje raka prostate.

Epidemiologija in etiologija

Rak prostate je v svetu drugi najpogosteje odkrit rak pri moskih, medtem ko
je v Sloveniji na prvem mestu z 20,8-% deleZzem vseh primerov novoodkritega
raka pri moskih v letu 2016 (1, 2). Incidenca raka prostate se poveluje s sta-
rostjo, poznane so tudi nekatere genetske povezave, kjer se rak prostate poja-
vlja v druzinah. Raziskujejo tudi vpliv drugih telesnih dejavnikov (metabolni
sindrom, sladkorna bolezen, debelost), okoljskih dejavnikov (no¢no delo, iz-
postavljenost kadmiju, kajenje tobaka) in prehrane (alkoholne pijace, mle¢ni
izdelki, ocvrta hrana) (3).

Diagnostika

Rak prostate v zaCetnih stadijih redko povzroca specifi¢ne simptome. Reten-
ca urina, hematurija, hidronefroza z ledvi¢no insuficienco zaradi zapore se-
¢evodov, bolecine v kosteh zaradi zasevkov in anemija so znacilni za lokalno
napredovali in metastatski rak prostate. Z uvedbo tumorskega oznacevalca
za prostato specifi¢nega antigena (PSA) v zacetku 90. let prej$njega stoletja je
prislo do izrazitega premika stadija novoodkritega raka prostate k nizjim, kar
je omogocilo razvoj lokalnega zdravljenja z namenom ozdravitve (4, 5).

Po trenutno veljavnih smernicah Evropskega uroloskega zdruZenja (angl. Eu-
ropean Association of Urology, EAU) sta Se vedno prvi metodi za postavitev su-
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ma na raka prostate digitorektalni pregled ter meritev PSA v serumu (3). Tipne
nepravilnosti (Cvrst vloZek ali asimetrija lobusov) pri digitorektalnem pregledu
so absolutna indikacija za biopsijo ne glede na PSA (6). Povisana vrednost PSA
je prav tako indikacija za biopsijo prostate ne glede na izvid digitorektalnega
pregleda, pri emer se moramo zavedati, da je PSA oznacevalec, specificen za
organ (prostato) in ne za bolezen (rak prostate). Tako je vrednost PSA lahko
povisana tudi pri vnetju ali benignem povecanju prostate, kar otezuje klinic-
no odlocanje (6). Verjetnost za raka prostate se zviSuje zvezno z zviSevanjem
vrednosti PSA. Tako je mozZnost, da ima bolnik z vrednostjo PSAmed 0,0in 0,5
ng/ml raka prostate, 6,6 %, pri vrednosti PSA med 3,1 in 4,0 pa 26,9 %, vendar
pa je verjetnost za klinicno pomembni rak prostate v tem intervalu PSA samo
6,7 % (7).

Tako se postavi vprasanje, pri katerih bolnikih je odkrivanje nesimptomatske-
ga raka prostate sploh smiselno. Pretezno je rak prostate pocasi napredujoca
bolezen. Od zacetnega lokaliziranega stadija do metastatske bolezni pretece
neredko ve¢ kot 10 let. Klini¢no pomemben rak prostate je tisti rak, ki bo v
pricakovani zivljenjski dobi bolnika povzrocil pomembne zdravstvene tezave
ali smrt bolnika. Priporocila EAU so se tako odmaknila od navajanja zgornje
starostne meje, pod katero je diagnostika in kurativno zdravljenje smiselno,
in vse bolj poudarjajo individualizirano oceno bolnikovega splosnega stanja in
pricakovane Zivljenjske dobe ter promovirajo dejstvo, da odkrivanje raka pros-
tate ne sme samodejno pomeniti tudi aktivnega zdravljenja pri posameznikih,
ki od zdravljenja ne bodo imeli koristi (3).

Trenutno veljavne smernice EAU priporocajo zgodnje odkrivanje in presejanje
pri dobro obvescenih moskih, ki imajo pri¢akovano zivljenjsko dobo vsaj 10-15
let. Merjenje PSA naj bi priceli pri moskih, starejsih od 50 let, v splosni popula-
ciji ter nad 45 let pri moskih z anamnezo raka prostate v druZini in pri moskih
¢rne rase. Glede na izhodi$¢no vrednost PSA je potrebno spremljanje na 2 leti,
Ce je PSA >1 ng/ml, pri moskih, starih nad 40 let, oz. ¢e je PSA > 2 ng/ml, pri
moskih, starih nad 60 let. Ce je PSA niZ%ji od teh vrednosti, je priporo¢ljiv inter-
val kontrole vrednosti PSA 8 let (3).

Zaradi nespecifi¢nosti merjenja vrednosti PSA pri diagnostiki raka prostate
imamo na voljo ve¢ dodatnih kazalcev, ki jih izratunamo na osnovi vrednos-
ti PSA, kot so gostota PSA, dinamika rasti PSA, podvojitveni ¢as ter razmerje
med prostim in skupnim PSA, ki pa k vprasanju »Ali gre pri bolniku za raka

43



prostate’« ne dodajo dovolj informacij in so klini¢no redkeje v uporabi (3). Se
pa vse bolj uporabljajo drugi tumorski oznacevalci, ki ne temeljijo na PSA. V
prej$njem desetletju so priceli z uporabo urinskega testa PCA3, njegov nasle-
dnik pa je urinski test SelectMDX, ki na osnovi prisotnosti mRNA za HOCX in
DLX1 napove verjetnost za prisotnost raka prostate in verjetnost, da je ta rak
klini¢no pomemben (8, 9). Test SelectMDX je dostopen tudi v Sloveniji, vendar
stroski njegove uporabe $e niso pokriti s strani Zavoda za zdravstveno zavaro-
vanje Slovenije.

Ob sumu na raka prostate naredimo potrditveno biopsijo s transrektalno ali
transperinealno metodo, ki sta po uspesnosti medsebojno primerljivi, vendar
je za transperienealno metodo potrebna splo$na anestezija, zaradi Cesar v Slo-
veniji te diagnosti¢ne metode prakti¢no ne izvajamo (10). Za zmanj$anje Ste-
vila negativnih (nepotrebnih) biopsij pri moskih z vrednostjo PSA med 2 in 10
ng/ml smernice EAU priporoc¢ajo uporabo nomogramov, slikovne diagnostike
ali dodatnih serumskih oz. urinskih testov (3).

Transrektalna ultrazvoéna (UZ) preiskava je premalo ob¢utljiva, da bi samo na
osnovi UZ-videza prostate ugotavljali prisotnost raka, zato se je v zadnjih 5 letih
moc¢no povecala uporaba multiparametri¢nega magnetnoresonané¢nega slika-
nja prostate (angl. multiparametric magnetic resonance imaging, mpPRI), ki zdru-
Zuje T2 obteZene sekvence vsaj Se z eno izmed metod funkcionalnega slikanja
(DWI (angl. diffusion-weighted imaging), spektroskopija). Na osnovi mpMRI ra-
diolog razvrsti lezije v prostati v enega izmed 5 razredov po sistemu PI-RADS
(11). Razredi PI-RADS 3 do 5 pomenijo dovolj veliko tveganje za klini¢no po-
memben rak prostate, da je smiselna ciljana biopsija teh sprememb. V letu 2019
je bilo v smernice EAU dodano priporocilo, da se slikanje z mpMRI opravi pred
prvo ali ponovljeno biopsijo prostate pri bolnikih, ki so imeli postavljen sum na
raka prostate z digitorektalnim pregledom in/ali dolo¢itvijo vrednosti PSA. Ce
so na mpMRI vidne spremembe PI-RADS 3 ali ve¢, je indicirana biopsija, sicer
pa zgolj, e je klini¢ni sum res visok po pogovoru z bolnikom (3). Na ta nacin se
bistveno zniza $tevilo sistematskih biopsij pri moskih, ki nimajo raka, in zelo
verjetno se bo nacin diagnostike v bliznji prihodnosti zaradi uporabe mpMRI v
kombinaciji z urinskimi ali serumskimi markerji $e dodatno spremenil, kar bo
$e dodatno zmanjsalo stevilo biopsij prostate z negativnim rezultatom.

Ob sumu na lokalno napredovalo ali metastatsko bolezen so na mestu dodatne
slikovne preiskave, in sicer racunalniska tomografija trebuha in prsnega kosa,
PET-CT (angl. positron emission tomography — computed tomography) celega telesa
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z F18 holinom ali PSMA (angl. prostate-specific membrane antigen) ter scintigra-
fija skeleta.

Zdravljenje

Zdravljenje raka prostate individualno prilagodimo bolnikovemu splo§nemu
stanju, Zeljam, pri¢akovani zZivljenjski dobi in izvidom preiskav, ki smo jih upo-
rabili med diagnosti¢nim postopkom.

Pri aktivnem opazovanju, pri katerem z lokalnim zdravljenjem, ki ga bomo
kasneje izvedli z namenom ozdravitve, ¢akamo ter spremljamo gibanje PSA
ter ponavljamo biopsijo prostate in mpMRI. Primerno je za bolnika, katere-
ga pricakovana Zivljenjska doba je nad 10 let in ima nizkorizicen rak prostate.
Nadzorovano ¢akanje pa pride v postev pri bolnikih s krajso zivljenjsko do-
bo ne glede na stadij raka prostate, kjer z zdravljenjem odlasamo z namenom
odlaganja stranskih uéinkov zdravljenja, ki je v kon¢ni fazi paliativno in ne
ozdravitveno. Cilj je v obeh primerih ohranjanje oziroma podaljsevanje kako-
vosti zivljenja (12).

Pri zdravljenju z namenom ozdravitve sta na voljo kirur§ko zdravljenje in
zdravljenje z obsevanjem, medtem ko veljajo krioterapija, visoko intenzitetni
fokusirani ultrazvok (angl. high-intensity focused ultrasound, HIFU) ter fokalna
terapija Se vedno za eksperimentalne in naj bi se po priporo¢ilih izvajale zgolj
v sklopu klini¢nih raziskav (3).

Pri kirurskem zdravljenju z namenom ozdravitve naredimo radikalno prosta-
tektomijo, pri kateri odstranimo prostato s semenskimi mesicki ter regionalne
bezgavke v obturatorni jami in ob zunanjem ter notranjem iliakalnem Zzilju.
Odstranitev bezgavk sicer ne vpliva na preZivetje, poda pa dodatne informa-
cije pri ugotavljanju razsiritve bolezni (13). Odstranitev bezgavk je indicirana,
kadar je z nomogramom izracunana verjetnost zajetosti bezgavk nad 5 % (14).

Najpomembnejsi rezultati kirurskega zdravljenja so onkologki rezultat (priso-
tnost pozitivnih kirurgkih robov), stopnja urinske (in)kontinence ter stopnja
erektilne disfunkcije. Ve¢ raziskav je primerjalo te rezultate med moznimi ki-
rurskimi metodami (odprta, robotska in laparoskopska operacija), vendar jas-
ne prednosti v katerem koli zgoraj omenjenem rezultatu nima nobena metoda.
Zagotovo pa sta v prednosti laparoskopski in robotski nacin odstranitve pros-
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tate v lu¢i manjse izgube krvi in posledi¢no manj transfuzij, krajse hospitaliza-
cije, manjsih pooperativnih bole¢in ter boljsega kozmeti¢nega rezultata (3, 15).

Zakljucek

Rak prostate je najpogostejsi rak pri moskih. Smisel uvajanja novih metod dia-
gnostike je identifikacija klinicno pomembne bolezni pri bolnikih, ki bodo od
zdravljenja imeli izbolj$ano kakovost Zivljenja in podalj$ano preZivetje. Rezul-
tati raziskav uspehov zdravljenja z manj invazivnimi metodami bodo verjetno
v nabor kirurskega in obsevalnega zdravljenja dodali Se kaksno novo metodo.
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