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Karcinom prostate je postal eden glavnih problemov moske populacije v
svetu. Priblizno 11 % moskih z rakom v Evropi ima raka prostate in 9 % jih
zaradi tega umre. Raziskave potrjujejo, da je tega raka v zahodnem svetu
vse vec, toen vzrok nastanka pa Se ni znan. Dejstvo je, da se starostjo
incidenca veca, stopnja malignosti pa upada.

Morda je prostati¢ni specifiCni antigen krivec za vec¢ odkritega raka, ki sicer
ne bi povzroc€al klini€nih znakov in zbolevnosti.

NEVARNOSTNI DEJAVNIKI

Vsi dejavniki, ki prispevajo k razvoju raka na prostati, Se niso poznani, nekaj
pa so jih Ze odkrili. Dednost je vsekakor med njimi. MoZnost nastanka se
vec€a v prvem kolenu za 5-11-krat in pojavi se tudi priblizno 5-7 let prej kot
pri drugi populaciji.

Raziskave potrjujejo, da okolje vpliva na razvoj raka prostate, zlasti na na-
predovanje latentnega v klini€no agresivno obliko. MoSki naj bi se izogibali
Zivalskih mascob in destilatov alkohola. Frekvenca spolne aktivnosti in uzi-
vanje paradiznika z likopenom kot mo¢nim antioksidantom menda delujeta
protektivno. Ob tem naj bi uzivali tudi majhne odmerke vitamina E, selena
in izoflavonidov.

ZGODNJA DETEKCIJA IN PRESEJANJE

Z odkritiem PSA je nastala moznost za zgodnje odkrivanje raka prostate.
StarejSemu moskemu lahko slu¢ajno odkrite nekolike visje vrednosti PSA
povzrocijo veliko skrbi, zdravniku pa dilemo, kako naj ukrepa. Morda je kar
prav, da merjenje PSA ni dolo¢eno za vse moske v populaciji.

Z rektalnim digitalnim pregledom prostate lahko izklju¢imo napredovalo
bolezen, seveda pa ne moremo izkljuciti zaCetne oblike.
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DIAGNOZA

Preiskave za postavitev diagnoze obsegajo digitorektalni pregled prostate,
pregled krvi na PSA in ultrazvo&no vodeno biopsijo prostate s tanko iglo
(debeline 18 G), s katero pridobimo stebriCke tkiva prostate za histoloSko
preiskavo. Preiskava poteka brez posebne predpriprave bolnika. Pozorni
moramo seveda biti, da pacient nima motenj strjevanja krvi, ki bi onemogo-
Cale normalno hemostazo. Bolnik je 5 dni pod antibioti¢no za&¢ito.

Ker PSA ni specifiCen za raka prostate, ampak ga izloa tudi normalna Zleza,
nimamo spodnje normalne vrednosti, ki ne bi bila patoloSka. To otezuje
zdravnikovo odlocitev za prvo in morebitne nadaljnje biopsije. Vedno je
zato treba upostevamo: velikost prostate, viSino in hitrost naras¢anja PSA,
pregled prostate, starost in spremljajoée bolezni. Stevilo odvzeti vzorcev je
lahko razli€no, obi¢ajno deset (z vsake strani po pet). Terapija benignega
zve€anja prostate z inhibitorji pet alfa reduktaze lahko zabriSe pravo dia-
gnozo in zniza vrednost PSA za polovico. Veliko moskih namrec jemlje ta
zdravila, res pa je, da raziskave potrjujejo, da Scitijo tudi pred rakom prostate
za okoli 23 %.

STADIJ BOLEZNI

Klasifikacija TNM razlikuje Stiri stadije. T1 in T2 razlikujeta intrakapsularno
fazo razvoja raka prostate od T3—T4, ki pomeni napredovanje bolezni skozi
organ. To razliko, ki je klju¢nega pomena pri odlo€anju o smiselnosti kirur-
Skega zdravljenja ali obsevanja, je mogocCe prikazati z magnetnoresonac¢no
preiskavo prostate.

Koliko je bolezen razSirjena, preverimo Se s scintigrafijo skeleta, ki pokaze
ali ovrze metastaze.

Pri vrednosti PSA, vecji od 20 ng/ml, je potrebna previdnost glede razlikova-
nja med stadijem T2 in T3. Digitorektalni pregled obi¢ajno podceni resni¢no
razsSirjenost bolezni. Vedno upostevamo tudi histoloSko oceno tumorja po
Gleasonu, ki mo¢no vpliva na specificno smrtnost kot posledico raka prostate.

ZDRAVLJENJE
Watchful waiting ali aktivho opazovanje

Opazovanje stanja izberemo na podlagi vseh bolnikovih okoliS¢in in tudi
njegovih Zelja, Se posebej ko bi z agresivnim zdravljenjem lahko naredili
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vec¢ Skode kot koristi. Uporabljamo ga v razli¢nih stadijih bolezni, predvsem
upostevajo€ bolnikovo priakovano Zivljenjsko dobo in pridruZene bolezni.

Nacin in Cas zaletka zdravljenja skuSamo odloziti, dokler rak klini€no ne
napreduje in postane agresiven.

Kirursko zdravljenje

Zdravljenje z operacijo je hamenjeno tistim, ki imajo bolezen omejeno na
prostato (T2, PSA pod 20 ng/ml, Gleason 8 ali manj) in pri¢akovano
desetletno prezivetje. Operacija obsega radikalno odstranitev prostate,
semenskih mesickov in obojestransko obturatorno limfadenektomijo.

Nacinov operacij in pristopov je ve&. Razlikujemo odprto, laparaskopsko in
robotsko radikalno prostatektomijo z ohranitvijo kavernoznih Zivcev, potreb-
nih za normalno erekcijo, ali brez.

Za odprto metodo sta na voljo retropubicni in perinealni pristop.

Ekstrakapsularna perforacija in zajetje seminalnih meSickov pri T3 pomeni
radikalno operacijo, vendar pozitiven kirurski rob, zato je potrebna dodatna
obsevalna terapija (pri 40 %). Se vedno ni jasno, ali tako dosezemo dalj$o
remisijo kot le z obsevanjem.

Noadjuvatna hormonska terapija pred radikalno operacijo ne podaljSa remi-
sije in ne pomeni ozdravljenja. Urologi je ne dajemo, ker zelimo zaradi boljSe
preglednosti operirati intaktno prostato.

Zapleti po radikalni prostatektomiji:

e perioperativha smrtnost 0,0-2,1 %
e huda krvavitev 1,0-11,5 %
e poskodba rektuma 0,0-5,4 %
e globoka venska tromboza 0,0-8,3 %
e plju¢na embolija 0,8-7,7 %
e limfokela 1,0-3,0 %
e urinska fistula 0,3-15,4 %
e blaga stresna inkontinenca 4,0-50,0 %
e huda stresna inkontinenca 0,0-15,0 %
e erektilna motnja 29,0-100 %
e obstrukcija vratu mehurja 0,5-14,6 %
e obstrukcija seCevodov 0,0-0,7 %
e striktura secnice 2,0-9,0 %
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Radikalno obsevanje prostate

Radikalno obsevanije pri lokaliziranem raku prostate ima enake rezultate gle-
de ozdravljenja in preZivetja kot kirurSki poseg. Zaradi anatomskih razli¢ic
prostate je glavni problem zamejtev organa za obsevanje. Pred posegom
zato priporo¢amo 3D-CRT z IMRT ali brez.

Nacin obsevanja — tele- ali brahiradioterapijo — doloci radioterapevt na pod-
lagi moZnost in bolnikovega stanja. Pri raku prostate, ki pacienta huje ogroza,
obicajno dajemo kratkotrajno antiandrogeno terapijo pred in med obsevanjem.

Transperinealna intersticijska brahiradioterapija s permanentnimi vsadki je
priporo¢ena pri stadiju cT1-T2a, pri vrednosti Gleason, manjsi od 7, PSA
pod 10 ng/ml, prostati, manjsi od 50 ml, brez poprejSnje transuretralne ope-
racije, ob dobrem pretoku urina in nizkem IPSS.

Obsevanje lezis¢a prostate takoj po radikalni operaciji v stadiju T3 NO MO
podaljSa ¢as do biokemicnega recidiva.

Vsekakor je vrednost PSA po radikalni operaciji okoli 0,2 ng/ml treba razumeti
kot znak lokalne ponovitve bolezni in je Cas za teleradioterapevtski ukrep.

Alternativo zdravljenje lokalnega raka prostate je Se kriokirurgija in visoko
fokusirani ultrazvok (HIFU).

Pozni zapleti obsevalne terapije so:
cistitis s hematurijo ali brez nje,
striktura secnice,

inkontinenca urina/blata,

proktitis,

kroni¢na driska,

obstrukcijski ileus,

erektilna motnja,

oteklina spodnjih okoncin in genitalij.

Hormonska terapija

Rak prostate je v vecini primerov hormonsko odvisen in na odtegnitev mos-
kega hormona testosterona obi¢ajno sprva tudi reagira. Nimamo $e napo-
vednega dejavnika, ki bi nam bil v pomo¢ pri razlikovanju agresivhega od
neagresivnega raka prostate.

Nacin odtegnitve testosterona je razli¢en.

Najpreprostejsi, najcenejsi in najbolj radikalen je kiruski poseg, ki mu stro-
kovno reCemo bilateralna orhiektomia: odstranimo tkivo mod. Vsekakor
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testosteron upade na kastracijsko raven; ostane ga le 5 %, ki ga izdeluje
nadledvi€nica.

S hormoni, ki posnemajo naravni gonadotropin, prekinemo produkcijo
testosterona na ravni hipotalamo-hipofizne osi. To so agonisti LH-RH.
Dajemo jih v obliki depojskih preparatov z injekcijami na nekaj mesecev. V
bistvu povzrocijo kemi¢no kastracijo. VpraSanje je, €e je seveda to tako
ucinkovito, kot je odstranitev mod.

Peroralni antiandrogeni so zdravila, ki s testosteronom tekmujejo za recep-
torje in na ta nacin napravijo apoptozo rakavih celic. Poznamo steroidne in
nesteroidne antiandrogene. Steroidni so sinteti¢ni derivati hidroksiprogesterona
in periferno blokirajo androgene receptorje. Prvi uporabljeni je bil ciproteron-
acetat. Ima tudi centralni u€inek na hipotalamo-hipofizno os.

Prvi nesteroidni antiandrogen je bil flutamid, ki je aktiven Sele s svojim pre-
snovkom. Pogosto ima povzro€a diarejo in je tudi hepatotoksicen.

Bikalutamid v monoterapiji 50 ali 150 mg enkrat dnevno je precej pogosta
terapija v danasSnjem ¢€asu. Ima malo stranskih ucinkov na psiho in na erek-
tilno sposobnost, povzro€a pa bole€nost in zve€anje prsnih Zlez. Nekatere
to tako moti, da ga nehajo jemati.

Kombinacijska terapija

e popolna antiandrogena blokada (peroralni antiandrogen skupaj z agoni-
stom LH-RH),

e minimalna antiandrogena blokada (uporaba finasterida ali dutasterida, ki
ga sicer uporabljamo pri benigno zvecani prostati),

e intermitentna antiandrogena blokada,

e dodajanje estrogenov,

e nehormonsko zdravljenje — kemoterapija (docetaksel).

Stranski uc€inki hormonske terapije so:

e kastracije: izguba libida, erektilne sposobnosti, vro€inski valovi, gineko-
mastija, kopi¢enje mascob z izgubo miSicne mase, anemija, osteoporoza,
izguba kognitivnih sposobnosti;

e estrogenov: kardiovaskularna toksi¢nost, kongestivno sréno popuscanje,
cerebrovaskularni dogodki, globoka venska tromboza, plju¢na embolija;

e antiandrogenov: steroidni — izguba libida, erektilna disfunkcija, redko
ginekomastija; pri nesteroidnih ginekomastija (v 70 %).
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HORMONSKO NEODZIVNI RAK PROSTATE

Definicija in razvrstitev hormonsko neodzivnega raka prostate (HRPC) sta
Se vedno predmet raziskav, saj gre ocitno za ve€ podvrsti bioloSkega poteka
raka prostate. Z leti vsak rak prostate prej ali slej preide v to zvrst. Morda je
pomembna visoka ekspresija gena bcl-2, ki pripomore k dezintegraciji mikro-
tubulov, in morda prav to sprozi antiapoptoti¢ni ucinek, da rakave celice
podivjajo v razrasti.

Odgovor nestrpno pri¢akujemo, saj bo pripomogel k temu, da bomo lahko
intenzivno zdravili le v tistih primerih, ko rak prostate pacienta hudo ogroza,
druge primere pa predvsem opazovali.

Izkusnje in klini¢na praksa kazeta, da je nacCinov zdravljenja raka prostate
veliko. Za nobenega ne moremo trditi ali ovredi, da je najboljSi ali najslabsi.
K bolniku je treba pristopiti individualno in uposStevati njegove potrebe ter
zdravnikove moznosti.
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