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Karciném prostaty (CaP) je najéastej§im nadorovym ochorenim diagnostikovanym u muzov po patdesiatke, hned po nemelanémovych
nadoroch koze. V roku 2007 bude v Spojenych §tatoch americkych diagnostikovanych 218 890 novych pripadov a 27 050 muzZov aj na
CaP umrie. CaP je druhou najéastejSou pri¢inou umrtia na tumor u muzov, hned po nadoroch pltc. Predstavuje 29 % vSetkych tumorov
u muzov a 9 % umrti na nadorové ochorenia muzov. CaP je po nadoroch plic, nemelanémovych nadoroch koze a kolorektalnom karcind-
me s incidenciou 31/100 000 muzov $tvrtym najcastejSim zhubnym nadorom muzov na Slovensku. Takmer 4 % v§etkych umrti muzov ma
na svedomi CaP. Riziko, Ze muz pocas svojho Zivota zomrie na CaP, je 1 : 28. CaP sa stava celosvetovym epidemiologickym problémom.
Biologické spravanie CaP nie je mozné v stiéasnosti celkom presne predvidat. Patria sem nadory od tplne neskodnych, aZ po vysoko
agresivne. Publikacia sa zaobera epidemioldgiou, patogenézou, patologickou anatémiou, klinickymi prejavmi, diagnostikou a liecbou
karcindmu prostaty.

Krucové slova: karcindm prostaty, Gleasonovo skore, biopsia prostaty, digitalne rektalne vySetrenie, DRV, TRUS.

PROSTATE CANCER

Prostate cancer (PCA), next to non-melanoma skin tumors, is the most common tumor diagnosed in males over the age of 50. In 2007
there will be 218 890 new cases of PCA diagnosed in the USA and 27 050 of these will result in death. PCA is second only to lung cancer
as the most frequent cause of death in male cancer patients. PCA represents 29 % of all tumors in males and 9 % of all deaths that are
tumor related. In Slovakia, PCA is the fourth most common malignant tumor in males with an incidence of 31/100 000 with the first three
being lung cancer, non -melanomic skin cancer and colorectal carcinomas respectively. PCA accounts for 4 % of all deaths in males.
The lifetime risk that a man will die of this disease is 1 : 28. PCA is slowly becoming an problem of epidemic proportions worlwide.
Presently, it is still not possible to predict the biological behavior of PCA. There are many variations of this type of tumor ranging from
harmless to very aggresive. This article attempts to understand the epidemiology, pathogenesis, pathology, symptoms, diagnostics

and therapy of prostate cancer.
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Uvod a epidemiolégia

Karcindm prostaty (CaP) je najéastejSim nadoro-
vym ochorenim diagnostikovanym u muzov po pat-
desiatke, hned po nemelandmovych nadoroch koze.
American Cancer Society predpoklada, Ze v roku
2007 bude v Spojenych Statoch americkych diag-
nostikovanych 218 890 novych pripadov a 27 050
muzZov aj na CaP umrie. CaP je druhou najéastej$ou
pri¢inou Umrtia na tumor u muzov, hned po nddoroch
plic. Predstavuje 29 % vSetkych tumorov u muzov
a 9 % umrti na nadorové ochorenia muzov (1).

CaP je po nadoroch pltuc, nemelanémovych
nadoroch koze a kolorektalnom karcinéme s inci-
denciou 31/100 000 muZov Stvrtym najcastejSim
zhubnym néadorom muZov na Slovensku. V roku
2003 bolo v Slovenskej republike diagnostikovanych
1033 muzov s CaP (2).

Takmer 4 % vSetkych umrti muzov ma na svedom
CaP. Riziko, Ze muz poCas svojho zivota zomrie na CaP,
je 1:28 (3). CaP sa stava celosvetovym epidemiolo-
gickym problémom. Ku vzostupu incidencie prispieva
nielen zlepSenie diagnostickych postupov, ale aj skri-
ning u muzov starsich ako 50 rokov. Ten v3ak vedie aj
k detekcii tzv. ,latentnych tumorov®, ktoré by sa pocas
Zivota pacienta pravdepodobne nikdy neprejavili, a na-
sledovnej nadbytocnej lieCbe pacientov. U 40 % mu-
Zov, ktori zomru zinej priciny ako je nadorové ochorenie
prostaty, sa pri pitve dokaze CaP (4).
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CaP ma nevyspytatelné biologické spravanie,
ktoré nie je mozné v stc¢asnosti celkom presne pred-
vidat. Patria sem nadory od Uplne neskodnych, az
po vysoko agresivne — Zivot ohrozujuce.

Patogenéza

PriCiny vzniku tohto ochorenia nie su presne
zname. Existuje vSak cely rad faktorov vonkajsieho
i vndtorného prostredia, ktoré sa davaju do suvislosti
s0 vznikom a progresiou CaP. CaP sa diagnostikuje
len sporadicky pred 50. rokom Zivota muza, potom
incidencia a mortalita stipaju takmer exponencial-
ne. Vyskyt rastie so stupajtcim vekom rychlejSie ako
akakolvek ina malignita.

Pribuzni muzského pohlavia pacienta s CaP maju
zvySené riziko vzniku tohto ochorenia (5, 6, 7, 8). U pr-
vostupfiovych pribuznych je riziko ochorenia 2,5-na-
sobne vy3Sie ako v zdravej populdcii (6). Gén zodpoved-
ny za rodinny vyskyt CaP je na chromozéme 1. MoZny
vplyv vyZivy na vznik a vyvoj ochorenia na CaP sa vy-
svetluje tym, 7e v Azilje incidencia CaP nizka, aviak po
imigracii do Severnej Ameriky stipa aj u Aziatov, a to
priamoumerne s dobou od migrécie (9, 10).

Vplyv testosteronu na CaP potvrdzuju zistenia,
Ze u eunuchov, muzov po kastrécii v predpubertal-
nom obdobi a muZov s kongenitalnymi abnormali-
tami androgénového metabolizmu nevznikaju mali-
gnity prostaty (11).

Patologické anatémia

V 95 % sa jedna o adenokarcindm prostaty. Iné
varianty (malobunkovy karcindm, sarkém, karciném
z prechodného epitelu, atd’) mavaju zvac¢sa horsiu
progndzu a su zriedkave.

Diferencidcia CaP sa hodnoti na zaklade Glea-
sonovho skére (GS), ktoré zostavil Dr. Donald F.
Gleason. Vyjadruje sa suc¢tom dvoch ¢isel od 1 do
5 (napr. 4+3), ktoré vyjadruju diferenciaciu buniek
karcinomu od dobre diferencovaného (1) az po
anaplasticky (5). Primarny stupen sa prisudzuje kar-
cindmu, ktory sa vo vzorke vyskytuje najéastejsie,
druhy stupefi tomu, ktory je druhy naj¢astejsi. Ak ma
preparat iba znaky jedného druhu diferencidcie, pri-
marny i sekundarny stupen sa uvadzaju rovnakym
Cislom (napr. 3+3). VSeobecne plati, ¢im vyssie GS,
tym horSia prognéza ochorenia.

Klinicky obraz
CaP sa moze spravat Uiplne nemo alebo sa mo-

Ze prejavit roznymi priznakmi. Podla toho rozlisuje-

me jeho formy.

1. Latentny CaP sa definuje ako nador klinicky ne-
my, histologicky detekovatelny po smrti pri pitve.
Odhaduije sa, ze latentny CaP ma jeden z troch
muzov starSich ako 45 rokov (12). Progresivne
narastd s vekom, u 80-ro€nych ¢ini okolo 80 %
(13).
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2. Incidentdlny CaP je ndhodnym nélezom pri
operacii prostaty robenej z dévodu benigneho
zvacSenia prostatickej Zlazy.

3. Manifestny CaP sa prejavi klinickou symptoma-
toldgiou (bolestivym mocenim, noénym moce-
nim, ¢astym moc¢enim, inkontinenciou, erektilnou
dysfunkciou, recidivujucimi infekciami mocovych
ciest, hemattriou, hemospermiou, bolestou, atd’)

4. Okultny CaP sa definuje ako karcindm zisteny
na zaklade priznakov z kostnych metastaz.

Diagnostika

Zakladom diagnostiky je dokladna anamnéza
(subjektivne obtiaze, vyskyt ochorenia v pribuzen-
stve), fyzikalne vySetrenie, odber nadorovych mar-
kerov a biopsia prostaty.

Digitalne rektélne vysetrenie (DRV) je jed-
noduché, neinvazivne a finanne nendrocné vy-
Setrenie. Umoznuje palpacne cez koneénik vySetrit
prostaticku Zfazu a odhalif v nej suspektné loZiska.
Normalna prostata ma velkosf a tvar gastanu a jej
hmotnost je okolo 15 — 20 gramov. Je hladka, elas-
tickd, ohraniend voci okoliu, s fahkym Zliabkom
uprostred. VySetrenie je nebolestivé. Pre podozre-
nie na karciném sved¢i kazda zmena konzistencie
v zmysle tvrdosti, uzlov, opotrebovanie Zliabku a za-
stretie odliSenia prostaty od okolia. Rektalnemu vy-
Setreniu by sa mal podrobif v ramci onkologického
vySetrenia kazdy muz nad 50 rokov.

Nédorové markery. Prostaticky Specificky antigén
(PSA) patri k najlepsim markerom, ktorymi si¢asna on-
koldgia disponuje. V zavislosti od jeho hodnoty sa robia
rozhodnutia o diagnostike a lieCbe. Jeho priméarnou
funkciou je skvapalfiovanie fudského semena. PSA
cirkuluje v sére vo volnej a viazanej forme. Za fyziolo-
gické hodnoty sa povazuje hladina sérového PSA od
0 - 4 ng/ml. Hodnota PSA pod 4 ng/ml vSak pritom-
nost CaP nevylucuje. Pri hodnotach PSA > 4 ng/ml
treba zvazif biopsiu prostaty za tcelom vyli¢enia
alebo potvrdenia neoplazie. Americké spolo¢nost pre
rakovinu odportca stanovenie sérovej hladiny PSA
v roénych intervaloch u vSetkych muzov nad 50 rokov.
Slovenskeé organy zdravotnickej starostlivosti odporu-
¢aju vySetrenie PSA kazdé tri roky.

Pri hodnotach PSA 4 - 10 ng/ml je pravdepodob-
nost pritomnosti CaP 1 : 4. Pri PSA > 10 ng/ml stiipa
pravdepodobnost vyskytu CaP na 2 : 3 (14).

Hodnota sérového PSA sa mbZe zvysovat pri a)
karcinéme prostaty, b) akutnom alebo chronickom za-
pale prostaty, c) pritomnosti konkrementov v prostate,
d) zavedenom permanentnom katétri, e) zva¢Senom
objeme prostaty (benigna prostatické hyperplazia).

Transrektalna ultrasonografia (TRUS). Sono-
grafické vySetrenie prostaty cez kone¢nik dopifia
DRYV pri ur€eni lokélneho rozsahu ochorenia. Zmeny
ohrani¢enia kapsuly od okolia signalizuju mozné
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extrakapsuldrne Sirenie tumoru (15). Pre svoju niz-
ku Specificitu sa vSak neodporu¢a na vyhladavanie
suspektnych 1ézii v prostate (16). Vyuziva sa najmé
k priestorovému navadzaniu punkénej ihly pri odbere
vzoriek pri biopsii prostaty (16, 17, 18).

Biopsia prostaty. CaP mozno dokdzat len his-
tologicky. K dokazu tohto ochorenia je nutny odber
vzoriek tkaniva z prostaty. Biopsia prostaty sa indi-
kuje pri zvySenej hladine sérového PSA alebo sus-
pektnom DRV. Odber punkénou ihlou je mozny bud
transrektalne za pomoci TRUS, resp. cez hradzu. Pri
transrektalnej biopsii, ktora je najcastejSou formou
odberu vzoriek, prechadzame stenou rekta, ¢im sa
moze zaniest bakterialna infekcia z Creva do prostaty.
Preto sa biopsia vykonava pod antibiotickou clonou,
najcastesie chinolonmi (19, 20, 21, 22). Pri biopsii sa
odoberaju vzorky z periférnej oblasti prostaty, v kto-
rej sa vyskytuje viac ako 80 % vSetkych karciné-
mov. Dnes sa odport¢a odber minimélne 10 vzoriek
prostatického tkaniva. Pri primarnej biopsii prostaty
sa nediagnostikuje takmer 30 % CaP (23). Preto sa
pri negativnom néleze biopsie odport¢a opakovat ju
0 6 mesiacov, ak PSA zotrvava zvySené (24). Biopsia
prostaty sa robi bez anestézie. Lokdlna anestéza
opichom periprostatického nervovocievneho zvazku
moze zlepsit zndSanie vykonu pacientom (25).

Pred odberom prostatického tkaniva sa povazuje
zanutné vysadit lieky, ktoré ovplyviiuju zrazanie krvi.
Kyselinu salicylovu (acylpirin, anopyrin) minimalne 10
dni pred biopsiou, antikoagulancia orfarinového typu
nahrddzame nizkomolekuldrnym heparinom, dokial
sa Quickov Cas neustali nad 70 %.

Pri biopsii prostaty sa mozu vyskytovat tieto
komplikacie: akutny zapal prostaty, absces, infekcia
mocovych ciest, sepsa, febrility, hematuria, hemo-
spermia, rektalne krvacanie.

Hematuria, hemospermia a rektélne krvacanie
obvykle spontanne usttpia. NajvaznejSou kompli-
kéciou je akutny zapal prostaty spojeny s febrilitami
nad 38 °C a vzostupom zapalovych markerov (leu-
kocyty, CRP). Pri podozreni na sepsu treba pacienta
hospitalizovat a podaf mu intravendzne antibiotikd.

Scintigrafia a RTG vySetrenie skeletu umoz-
Auju pred planovanou terapiou zistif metastatické
postihnutie kosti.

Pocitacova tomografia (CT) a magneticka re-
zonancia (MR) sa mozu vyuzif za UCelom Zzistenia
metastatického postihnutia lymfatickych uzlin v ma-
lej panve v oblasti iliackych ciev alebo extrakapsu-
larneho Sirenia nadoru.

Terapia

Lie¢ba s umyslom vylie¢enia sa robi vtedy, ak
predpokladame, Ze karcindm neprerasta cez kapsu-
lu prostaty a nedoslo k disemindcii metastaz v orga-
nizme. Ak sa na zaklade klinického vySetrenia jedna
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o lokélne pokrocilé ochorenie, je mozna len terapia,
ktora sice nevedie k vylieeniu pacienta, ale vedie
k spomaleniu progresie ochorenia a zlep$eniu kvali-
ty Zivota pacienta.

Liecba lokalizovaného CaP

1. Operacné rieSenie: prostatektomia (retro-
pubickd, transperinedlna, laparoskopicka).
V ostatnom ¢ase sa pouZivaju aj robotizované
operacné techniky. Vo vSetkych pripadoch sa
jedna o odstranenie prostaty aj s kapsulou a se-
mennymi mechdrikmi. Stcastou operacie byva
aj odstranenie lymfatickych uzlin v oblasti iliac-
kych ciev.

2. Radioterapia:

a) externd: oziarenie pacienta mimotelovym
zdrojom radioaktivity. Niektoré pracoviskd vy-
Zaduju pred radioterapiou hormonalnu lie¢bu,
ktord zmenuje objem prostatickej Zlazy,

b) brachyterapia: zavedenie radioaktivnych zfn
priamo do prostatického tkaniva a vyuzitie ich
radioaktivnej aktivity na deStrukciu buniek
karcinému.

3. Prisny dohlad: pozorné sledovanie vyvoja
ochorenia u pacientov na zéklade sledovania
¢asu zdvojenia hodnoty PSA (PSA doubling
time, PSADT). Pri PSADT > 36 mesiacov je
mald pravdepodobnost progresie ochorenia.
Pri PSADT < 12 mesiacov sttpa riziko progresie
ochorenia a treba zvazif operacny alebo radio-
terapeuticky zasah.

Recidivujice ochorenie
I Recidiva po chirurgickej liecbe

Recidiva je CastejSia u pacientov s pozitivnymi
chirurgickymi krajmi, zistenym extrakapsularnym
Sirenim, invdziou do semennych vezikul a nizkym
stupfiom diferencidcie nadoru. Vzostup hladiny sé-
rového PSA po predchadzajicom poklese PSA je
signalom recidivy ochorenia. Skorsi vzostup PSA po
radikalnej lie¢be predstavuje vacsiu pravdepodob-
nost generalizovaného ochorenia. Relaps PSA v ne-
skorSom poopera¢nom obdobi poukazuje na lokalnu
recidivu v mieste po odstraneni prostaty.
2. Recidiva po radiacnej terapii

ZvySujuca sa hladina sérového PSA po réadiote-
rapii poukazuje na recidivu ochorenia. Bez ohfadu
na miesto recidivy sa vacSina pacientov podrobuje
antiandrogénovej terapii. Pacientom s klinicky do-
kézanou lokalnou recidivou karcinému sa odportca
z&chrannd radikélna prostatektémia.

Lokdlne pokrocily CaP

Za zlaty Standard sa v ostatnom ¢ase povazuje
externd radioterapia po predchadzajlicej neoadju-
vantnej hormonalnej liecbe.
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Metastatické ochorenie
I. Inicidlna endokrinna terapia

Vacsina pacientov s metastatickym ochorenim
CaP odpovedd na hormondinu liecbu. Az 95 %
testosteronu produkuju Leydigove bunky v testis,
zvySok vzniké periférnou konverziou z inych stero-
idov (dehydroepiandrosterdn, dehydroepiandroste-
rénsulfat a androstendion tvorenych v nadoblicke).
Testosteron sa v 98 % viaze na bielkoviny. ZvySny
volny testosterdn (biologicky aktivny) vstupuje do
buniek prostaty a konvertuje sa na dihydrotestoste-
rén (DHT). Hlavny intracelularny androgén (DHT) sa
viaze na cytoplazmaticky proteinovy receptor. Tato
vézba vyvoldva biologicku reakciu.

Primarne znizenie hladiny androgénov spo-
sobuju orchiektémia a podavanie LH-RH ago-
nistov. Orchiektdmia zabrani tvorbe testosterdnu
v Leydigovych bunkéch, LH-RH analdgy zniZia hla-
dinu luteiniza¢ného horménu a zabrania tak stimula-
cii Leydigovych buniek a tvorbe testosterdnu.

UpIné znizenie hladiny androgénov (maximaina
androgénova blokada, MAB), to znamena vyradenie
tvorby testosterdnu v testis a zablokovanie U¢inku
testosterénu produkovaného z horménov nadobli¢-
ky, mozno dosiahnut kombindciou antiandrogénu
s LH-RH agonistom alebo orchiektémiou.

Antiandrogény pdsobia tak, Ze sa kompetitivne
viazu na receptor pre DHT, a zabrafuju tak jeho
ucinku.

Kym LH-RH anal6gy sa podavaju subkutanne
alebo intramuskularne, antiandrogény su peroralnou
formou liekov.

2. Vcasna manipuldcia pri zlyhani endokrinnej
liecby

U 30 % pacientov s MAB, u ktorych sa potvrdi
opakovany vzostup PSA, mbze dojst pri vysadeni
antiandrogénu k poklesu hladiny PSA a k zlep-
Seniu kvality zivota. Patofyzioldgia tejto sekun-
darnej odpovede, ktord sa nazyva syndrém vysa-
denia antiandrogénu, nie je doposial objasnena.
Priblizne u 30 % pacientov lie¢enych len LH-RH
analégmi, u ktorych dochadza k zvyseniu hladiny
PSA, moze dojst k pozitivnej odpovedi po pridani
antiandrogénu.

3. Hormonalne refraktérne ochorenie

Jedna sa o zlyhanie hormonalnej liecby, ktoré se
prejavi vzostupom hladiny sérového PSA. Hormondlne 2.
refraktémy karciném prostaty predstavuje nevylieci-
telné Stadium ochorenia. Priemernd doba prezivania 3.
po stanoveni diagndzy je 12 — 20 mesiacov. V tomto
Stadiu sa odporuca chemoterapia taxanmi. 4.

jicom pouceni (u pribuznych pacientov s CaP

od 45. roku).

Mikéné tazkosti u muzov nad 50 rokov konzulto-

vat s uroldgom.

Medikamentoznu terapiu mikénych fazkosti bez-

podmienecne ponechat v rukach uroldga.

Pri pretrvavajucich bolestiach kosti mysliet na

mozny diseminovany CaP.

Zaver — odporucanie pre praktického

lekara

1. Muzom nad 50 rokov sa odporuca jedenkrét roc-
ne podstupit odber PSA a DRV po predchadza-
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