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A prosztatarak

Incidencia

A prosztatardk a férfiak masodik
leggyakoribb rosszindulati dagana-
ta. Az Eurdpai Unioban koriilbeliil 85
ezer Uj eset van évente, Magyarorsza-
gon kortlbeliil 1200 beteg hal meg
prosztatardkban minden évben. A
vildgban 3 percenként hal meg egy
beteg prosztatarakban.

A prosztatarak incidencidja dssze-
fligg a korral, hiszen iddsebb korban
gyakoribb, a leggyakoribb 65 €s 75 év
kozott.

Etiologia

A betegség oka ismeretlen. Eunu-
chok kozott nem fordul els, ez a be-
tegség androgén hormonnal lévo
kapcsolatara utal. Akinek csalddja-
ban prosztatardk mar el6fordult, an-
nak valoszintsége, hogy az utédok
kozott prosztatarak lesz, tobbszoro-
se a normal populaciéhoz viszonyit-
va.

Az incidencia bizonydra dsszefligg
az emberi faj kiillonbségével is, Eszak-
Amerikdban az afro-amerikaiak ko-
z6tt gyakoribb, mint a fehér popula-
cioban, Azsidban alacsony az inci-
dencia, Eurépan beliil Skandinavia-
ban gyakoribb, mint a mediterran
orszagokban. Ezt jelentGsen befolya-
soljak kornyezeti tényezdk, esetleg
taplalkozas is, mert ha dzsiai Ameri-
kaba koltozik, a kovetkezd generaci-
ok incidenciaja az amerikainak felel
meg.

Téplalkozasi faktornak is lehet sze-
repe a prosztatardk kialakuldsaban.
Ujabban a zsirban gazdag ételt is az
etiologiai faktorok kozé szamitjak.
Kemopreventiv anyagként elsGsorban
E-vitamin, szelén és cink jon szoba.

A prosztatarak patoldgidja

A prosztatarak szovettanilag leg-
tobbszor adenocarcinoma. Rendki-
viil ritka a prosztata sarcomds meg-
betegedése. A prosztatardk precan-
cerosus allapota a PIN (prosztata
intraepitelialis neoplasia). A proszta-
tardk sejtjeinek differencialtsagat az
ugynevezett Gleason score-ral jelle-
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mezzik. A legdifferencialtabbat egy,
a legkevésbé differencialtabbat 6tos
szammal jelolik. Egy mftéti vagy
biopszids anyagban a legdifferenci-
altabb és a legkevésbé differencial-
tabb mintanak Osszegét adjak meg.
Ennek minimuma 2 (1+1) és maximu-
ma 10 (5+5).

A prosztatardk kiterjedése

A prosztatarak kiterjedését Euro-
paban az 1997-es TNM (tumor, nyi-
rokcsomo, metasztdazis) beosztas
alapjan ismertetjiik. A , T” a daganat
lokdlis kiterjedésének szimbdluma,
,N” a nyirokcsom¢, az ,M"” pedig a
tavoli metasztazisé. A T , a szerven
beliili daganat klter]edese jellemzi,
mig a T, , az extracapsularis terjedés
kiilonbdz6 mértékének jellemzdje.
Egy prosztatardkos beteg diagnozi-
sa akkor helyes, ha mind a T, mind
az N, mind az M kategoria jelolve
van, valamint a grading, azaz a sz6-
vettani differencialtsag is. Minthogy
a klinikai és a pathologiai klasszifi-
kacioban lehet kiilonbség, az utobbit
ugy jeloljiik, hogy a TNM kategoria
elé egy kis p bettit irunk.

Tiinetek

A lokalis kiterjedésti prosztatada-
ganatnak nincsenek tiinetei, vagy ha
vannak, azok nem specifi kusak. Ilye-
nek a dysuria, pollakisuria, gattaji
diszkomfort, potenciazavar, haemo-
spermia. A tavoli, leggyakrabban
csontmetasztizisok tiinetei lehetnek
keresztcsonttdji, mellkastdji csontfdj-
dalmak.

A prosztatardk diagnozisa
Rectalis-digitdlis vizsgalat

A prosztatarak tobb mint kéthar-
mada periférids zonaban taldlhato és
ujjal tapinthato. A prosztatardk vagy
porckemény gob, vagy kiterjed az
egész mirigyre. A prosztatarak nem
érzékeny, lehet aszimmetrikus, egye-
netlen felszint.

Prosztata specifikus antigén (PSA)

A PSA egy glycoprotein, amely
szinte kizdrolag a prosztatarak epi-
thel sejtjeibél ered. Ezért tehat a
serumban mérheté PSA prosztata
eredetdi. Mivel a PSA nem proszta-
tarak, csak prosztata specifikus,
serumban emelkedett koncentracio-
ja nem jellemzg kizaro6lag prosztata-

rakra, benignus prostata hyper-
plasidban, prostatitisben is lehet
emelkedett. A PSA normal értéke a
mérési modszertd fliggden 3-4 ng/ml.
Néhény szazalékban normalis PSA
szint mellett is fordulhat el6 prosz-
tatarak. A 4 és 10 ng/ml kozotti érte-
kek diagnosztikai nehézséget okoz-
nak, mert ezen értékek kozott lehet
kismértéki prostata hyperplasia,
prosztatagyulladds, de lehet betegség
nélkiil is. 10 ng/ml PSA koncentra-
ci6 felett mindenképpen fokozott a
gyanu prosztatardkra, mert bar eb-
ben a tartoményban is koriilbeliil 25
ng/ml-ig eléfordulhat még BPH-s
vagy prostatitises megbetagedes de
25ng/ml felett akar egészen tobb
szaz vagy ezres PSA koncentracio
esetén a prosztatarak valoszintisége
kozel 100%. A PSA koncentracio
osszefligg a beteg koraval, a prosz-
tata volumenével, ezért az 6ssz PSA
koncentracié értékelését néhany
egyéb addicionalis PSA vizsgdlat se-
giti.
Ilyenek a kovetkezok:

a) PSA denzitds. Ha a PSA koncent-
raciot elosztjuk a prosztata ultra-
hanggal mért volumenével, akkor
egy viszonyszamot kapunk dimenzi6
nélkiil, melynek normalérteke 0,15
vagy anndl kevesebb. Hatranya,
hogy a prosztata volumen mérésének
nagy a hibahatara, igy a tévedési le-
hetGséget is magéba zarja.

b) Korspecifikus PSA. Figyelembe
kell venni a beteg korat. 45 éves kor-
ban kevesebb mint 3, mig 70 éves
korban 6,5 ng/ml tekintheté normal-
értcknek. Hatranya még a vizsgalat-
nak az, hogy a 70 év felettiek jelentGs
részének a PSA-ja 4 ng/ml alatt van.

c) PSA velocitas. A PSA novekedé-
sének liteme, ami a normalis esetben
0,17 ng/ml/g/év.

d) A PSA-nak ismert eQy ,szabad”
formdja is. A klinikai gyakorlatban
elsGsorban a total /szabad szazalékos
ardnyanak meghatdrozdsa terjedt el,
10% alatti érték daganatgyanus.

Transrectilis ultrahang

Transrectélis ultrahang vizsgdlat-
tal az esetek nagyobb részében vizu-
alizalhatjuk a daganatos elvaltozast.
A daganatos elvéltozas altaldban
echoszegény, tehat a kornyezeténél
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sotétebb teriilet. Sajnos, a vizsgalat
érzékenysége magas, azaz mar kis
elvdltozast is detektdl, specificitdsa
alacsony, ami azt jelenti, hogy mds
elvaltozasoknak is — példaul gyulla-
das - hasonl6é echoképe van. A
transrectdlis ultrahang rendkiviil
fontos a gyanus elvaltozas lokaliza-
lésaban és a biopszia pontos célzasa-
ban.

Prosztata biopszia

Daganatrol csak akkor beszélhe-
tiink, hogyha azt szévettanilag iga-
zoltnak talaljuk.

A prosztatardk diagnosztikdjaban
a kovetkez6 algoritmust javasoljuk:
(1. dbra)

A prosztatardk szovettani diagno-
zisa utan a legfontosabb teend?é a
daganat kiterjedésének meghatéaro-
zasa.

Elsé megkozelitésben a daganat
lehet:

— lokalis (a daganat a prosztatan
beliil van, annak tokjat, ond6ho-
lyagokat nem érinti);

— lokalisan el8rehaladt (tokot
infiltralja és/vagy az ond6ho-
lyagot is, esetleg a regionalis
nyirokcsomokba attétet ad);

- el6rehaladt (tévoli attétek).

1. dbra

Lokalis tumor kiterjedés (T)

A biopszia néhany cérnavékonysa-
gu, nem reprezentdlja a teljes prosz-
tataszovet elvaltozasait. A tapintasi,
az ultrahang leletbél, valamint a PSA
koncentraciobdl és a grading-bél ko-
vetkeztethetlink a kiterjedésre.

Rendkiviil fontos prognosztikai
tényezs az, hogy a daganat a szer-
ven beliil van-e, vagy eléri-e a prosz-
tatatokot, ondéholyagokat!

Nyirokcsomé metasztazisok (N)

A nyirokcsomo attét meghataroza-
sara akkor van sziikség, ha annak
van klinikai relevancidja. Tavoli
metasztazis esetén szilikségtelen erre
vonatkozo vizsgalatokat végezni.

Ultrahanggal vagy CT-vel lehet
korismézni, a képalkoto eljarasok té-
vedési ardnya akar 30%-os is lehet.

10 ng/ml PSA szint alatt nyirok-
csomo attéttel nem kell szamolnunk.

A legpontosabb diagnézist a la-
paroscoppal vagy nyilt m(tét soran
eltavolitott nyirokcsomok szévettani
vizsgalata ad.

Tavoli metasztazisok (M)

A prosztatarak leggyakrabban a
csontokba ad metasztazist. Korismé-
zése scintigrafiaval torténik.

Rectalis vizsgdlat

N\

pozitiv negativ

v

PSAD

<0,12

biopszia \ / kontroll 1 év

4-10 ng/ml

IN

>0,12

kontroll 1 év

PSA

N\

pozitiv negativ

10 ng/ml
\:

biopszia

Mellkas rontgen elvégzése a joval
ritkdbb tiidSattétek kizarasa céljabol
rutin vizsgalat.

Diagnosztikai algoritmus:

- rectalis vizsgalat

~ PSA

— transrectalis ultrahang

biopszia
— csontscintigréfia (> PSA 10 ng/
ml)
- mellkas rontgen
— radikalis prostatectomia el6tt —
CT vagy MRI. Ertéke mindket-
tének limitalt.

Negativ biopszia esetén, amennyi-
ben a gyant tapintas és/vagy a PSA
magas koncentracidja, a biopsziat is-
mételni kell.

A prosztatarak kezelése

A prosztatarak kezelésének indi-
kdcidjat a betegség kiterjedése
(TNM), a szdvettani gradus, a beteg
kora, altalanos allapota, PSA kon-
centracidja és tarsbetegségei hataroz-
zak meg.

Elméletileg az alacsony gradusu,
kis lokalizacioju, alacsony PSA-val
jar6é daganatot panaszmentes, idGs
emberben terdpia nélkiil is lehet
hagyni. Elénye, a ,lasd és figyelj”
taktikanak, hogy nincsenek mellék-
hatasok, a beteg potencidja, ha volt,
megmarad és mindenképpen olcso.
Veszélye, hogy a szoros kontroll el-
lenére is a betegség progredial és a
beteget bizonytalansagban hagyija,
hogy daganatos betegsége kezelés
nélkiil marad.

Lokdlis daganat kezelése

1. Radikalis prostatectomia.

A mlitét lényege, hogy a prosztatat
az ondoholyagokkal egytitt eltavolit-
juk. A higycsovet a sphinctert6l
proximdlisan a prosztata apex alatt at-
vagjuk, és ezt egyesitjiik a hélyaggal.

A miitét el6nyei, ha az radikalisan
elvégezhet6, a beteg valéban daga-
natmentes lesz.

Miitéti indikdicio

Miitét indikalt, ha az a preoperativ
vizsgalatok alapjan kurativ ered-
ménnyel jar;

- a daganat a szervben lokalizalt

— nyirokcsomo és tavoli attét ki-

zérhato

— a szovettani grade nem tébb
mint 7
varhato élettartam 10 év
kedvez$ komorbiditasi ténye-
70k
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Radikélis prostatectomia utén, ha
a miitét radikélis volt, PSA szint nem
mérhet6. )

A miitétnek egyéb komplikacidi is
lehetnek, melynek irodalmi értékeit
az aldbbi tablazatban ismertetjiik.

-

Miitéti Incidencia
komplikéciék (%)
perioperativ haldlozds 0-2
intraoperativ vérzés 1-10
impotencia 20-100
silyos inkontinencia 0-15
envhe (stress) inkontinencia 4-50
anastomozis sztkiilet 1-10
végbélsériilés 0-5

A potenciavesztést kedvezGen
befolyasolhatjuk intracavernosus
injekcié kezeléssel, esetenként
sildenofillal. Penis protézis is szo6-
ba johet.

A kontinencia zavarok akar 2 év
muilva is javulhatnak. Gyogyszeres,
elektrostimulécios kezelés gyorsitja a
javulast.

Az anastomozis sziikiilet urethro-
tomidval megoldhato.

A radikdlis prostatectomidt kove-
t6 10 éves tulélés 90-95%-os is lehet.
2. Sugarterdpia

A konvencionalis kiilsé besugér-
zas lehet a radikalis mdtét alternati-
vdja, indikalt lehet lokalis prosztata-
karcinémaban is.

Tizéves tilélés 70-90%-o0s, a mité-
ti eredményeknél alacsonyabb.

Mellékhatasok sugdarterdpia utan
is el6fordulnak. Ezek: potenciavesz-
tés, higycsészikiilet, sugércystitis,
proctitis, sipolyok.

1. tdbldzat

Az tjabb 3 dimenziondlis konformalis
sugdrterdpia eredményei biztatdak.

Az intersticidlis sugarterapia (bra-
chy terapia) a kozeljové terdpids le-
het&sége.

3) Hormonadlis kezelés

Ebbe a csoportba tartoznak mind-
azok a betegek, akik — leegyszertisit-
ve — nem operalhatdk.

— El6rehaladott T, N N, M .

- Metasztatikus betegek T N M

- Radikdlis prostatectomia utani

PSA szint megmaradasa vagy
Ujra mérhet6vé valdsa esetén
(adjuvéns terdpia).

— Sugdrterdpia kiegészitSjeként

(adjuvéns terapia).

A prosztatardk hormonkezelésé-
nek a médja és célja: androgén
depriviacio.

Milyen médon érhetjiik ezt el?

a) Sebészi castratio

A here eredetii androgén forrasok
eltavolitdsdval igen alacsony testo-
steron szint érhetd el. Ez irreverzibi-
lis, de a beteg mentes lehet a rend-
szeres gyogyszerszedéstol.

b) Kémiai castratio

LHRH analégok (luteinizalé hor-
mon releasing hormon analogok) he-
lyettesithetik a sebészi castratiot.

Elényiik a sebészi castratioval
szemben, hogy a herék megmarad-
nak - bar a kezelés alatt sorvadnak -,
és a kezelés reverzibilis. Egy, kettd és
héarom hénapos depot kiszerelések
vannak forgalomban.

c) Antiandrogének
Mig a sebészi és a kémiai castratio-

val a here eredetli androgének sup-
pressiojat érjiik el, antiandrogének az
androgének hatasat sejtszinten gatol-
jak, hatdsukra a dihidrotestosteron
nem alakul at testosteronna.

Mono antiandrogén kezelés indi-

kécidja lehet:

— fiatal, potencidjat megd@rizni ki-
vano beteg, nem metasztatikus,
alacsony gradusu tumorral

— é&ltalaban j6 progndzist beteg
(alacsony gradus, nem magas
PSA, lokalisan elérehaladt stage)

Progresszi6 esetén gyakran az

antiandrogén elvonassal (withdra-
wal phenomen) keriil a beteg re-
missziéba.

d) Total androgen blokdd (TAB)
Maximadlis vagy totdlis androgen
blokad alatt értjiik, ha antiandrogént
kombindljuk sebészi vagy kémiai
castratioval.
Indikéacidja:
~ kiterjedt tumor metasztazisok-
kal
— ha monoterapia mellett prog-
resszio lép fel.

Maisodlagos
kezelési lehetdségek

Hormonkezelés alatt fellépd prog-
resszio esetén, ugynevezett hormon-
rezisztencia alakul ki, és terdpiaval-
tasra van sziikség.

a) Estramustin

Osztrogén és mustérnitrogén (cito-
sztatikum) keveréke. Bar a mésodla-
gos szerek kozott targyaljuk, pana-
szokat okozé csontmetasztazis esetén
primer kezelésként is dramai javulds
érhetd el rovid idén beliil.

Intravénas kezelést kovetden ora-

Kezelés Komplikacié Kezelése

Castratio héhullamok, cloridin, megestrol
gynecomastia
potencia-
zavar acetat

LHRH analogok héhulldamok bevezetd antiandrogén
gynecomastia kezelés utdin LHRH
potenciazavar kezelés

Antiandrogének hepatotoxicités
potenciazavar
(késébb)

Estramustin gasztrointesztindlis zavarok
gynecomastia emldbesugarzas
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lis terdpiara tériink 4t. Mind primer,
mind secunder Estramustin kezelés
utdn PSA szint csokkenést ériink el
szubjektiv javulds mellett.

Az 1. tdblizatban 6sszefoglaljuk a
gyogyszeres kezelés leggyakoribb
mellékhatésait.

Kiegészits terdpias lehetdségek

Hormonrezisztens prosztatarak
Ujabb kezelési lehetGségei a taxanok,
melyeket mono- vagy kombinalt te-
rapiaban alkalmazunk, hasonlatosan
az estramustin foszfatokkal adott
kombinaciékkal.

A kovetkez6 citosztatikumok j6-
hetnek még széba: vinblastin, cispla-
tin, adriamycin, cyclophosphamid,
methotrexat, 5 FU.

Vizelési nehézség, vagy totalis vi-
zeletrekedés esetén szlikséges a

prosztata transurethralis rezek-
cioja.

Gerincmetasztazisok esetén fellé-
p6 gyoki fajdalmakra besugarzas
hatdsos lehet.

Csontmetasztazisok kezelésére az
utobbi idében bisphosphonatokat al-
kalmazunk.

Betegkivetés, prognosztikai faktorok

A kezelés soran a rendszeres mo-
nitorozas legfontosabb paramétere a
PSA koncentracio.

A prosztatarak gyakran okoz obst-
rukcibt, ezért a vizeletdramlast és a
reziduumot is vizsgélni kell.

A progresszio gyakran ureter obst-
rukcioval jar, ezért a vesék ultrahang-
vizsgélata is sziikséges. [lyen esetek-
ben nephrostomia utjan vezetjiik el
a vizeletet.

Csontattétek esetén az alkalikus
phosphatase aktivitds ad informaciot.

A rendszeres csontscintigrafia
vizsgdlatnak a PSA alkalmazasa ota
nincs létjogosultsaga.

A betegség lefolyasa a kérismézés
idején csak nagy bizonytalansaggal
itélhet6 meg.

A betegség kiterjedése, a sejtek dif-
ferencidltsdga és a kezdeti PSA érték
altalaban jol korreldl a tuléléssel, de
egyénre vonatkoz6an vannak kivéte-
lek.

Fontos a kezelés kezdete utani
PSA érték, ha az a 3. hénapban eléri
a normalértéket, a betegség j6 prog-
noézisu.

Egyes betegek hosszti évekig is él-
nek progresszio nélkiil, alacsony PSA
értékkel, masokndl hamar kialakul a
hormonrezisztencia.

Dr. Panovics J6zsef

A prosztatagyulladas

Az als6 higytti panaszokkal je-
lentkezé férfiak (18-65 év kozott) tébb
mint 25-%-ban fordul el§ prostatitis.
A férfiak 35%-a az élete soran leg-
aldbb egy alkalommal taldlkozik a
prostatitis tiineteivel.

A betegség incidencidja 6%, a
prevalencidja 8-10%. A szévettani
vizsgélatokon alapulé prevalencia
vizsgélati ardnya széles hatérok ko-
z0tt mozog (35-98%). A kronikus
prostatitis szindroma hasonl6 hatés-
sal van az életminGségre, mint az
angina pectoris, a myocardidlis
infractus, vagy a Crohn betegség.

A prostatitis etiologidjaban az in-
fekcionak, az automimmunitasnak,
stressznek, hormonalis tényezknek
tulajdonitanak szerepet, de mas té-
nyezSknek is (prosztatdba keriilt
urdtkristalyok, prosztata kovek fel-
szinen kialakult biofilmek, emelke-
dett intraprosztatikus nyomds — mely
miatt intraprosztatikus reflux lehetsé-
ges —, hélyagnyak inkomplett rela-
xacioja, sphinter externus kérosan
emelkedett zdrényomasa).

Az elmuilt évtizedekben a prosz-
tatitis szindrémat kiilénb6z§ csopor-
tokra osztottak. Az utolsé beosztist
1995-ben National Institute of Health

Dr. Pinovics Jozsef

Semmelweis Egyetem, Altaldnos Orvosi Kar
Uroldgiai Klinika

1082 Budapest, Ulléi u.78/b.

/NIH/, National Institute of Diabetes
Digestive Kidney Diseases prostatitis
konszensus tilést szerveztek a mary-
landi Bethesdaban. (1. dbra). Az 1998-
as International Prostatitis Collaborative
Network (IPCN) 3 évi kutato és klini-
kai munka utan értékelte a besoro-
last, hasznélhaténak itéltek meg. A
prostatitist 4 csoportra soroltdk be.

A szimptomatikus csoportba az
akut, krénikus bakterialis prostatitist,
a kismedencei fajdalom szindréma-
katsoroljuk, az aszimptomatikus cso-
portba az aszimptomatikus pros-
tatitis tartozik.

1. Akut bakteridlis prostatitis

Etiolégia: a gyulladdst Gram ne-
gativ és pozitiv kérokozok okozzik,
melyek urethra fel6l ascendalva jut-
nak a prosztataba, de juthatnak kor-
okozok lymphogen, haematogen
uton is a mirigybe. Iatrogen sériilést
kovetGen kialakulhat allandé katéter
behelyezése, eszkdzos beavatkoza-
sok utan kanalikuldris tton is.

Patoldgia: a mirigyekben és korii-
16ttiik leucocvtas infiltratio lathato,
az acinusokban és ductusokban lels-
kodott elpusztult sejtek maradvi-
nyai, plasmasejtes és lymphocytas
infiltratio figyelheté meg, a mirigyek-
ben a kérnyezetiikbe diffuz oedema
és a hyperemia a stroméaban, mic-
roabscessusok koran észlelhetdk.

Tinetei: az altaldnos gyulladasos
tinetek mellett (1dz, hidegrazas, al-

talanos rossz kozérzet) alhasi fajda-
lom, dysuria, stranguria a legfonto-
sabb panaszok. A dysuria a vizelet
retencio kialakuldsara hivhatja fel a
figyelmet.

Diagnézis: a rektalis digitdlis vizs-
galat sordan megnagyobbodott, sima
felszind, a rektumba beemelked§,
érzékeny prosztata tapinthat6, fluk-
tudcio nem észlelhetd. A vizelet iile-
dékben pyuria, microhameaturia fi-
gyelhet6 meg. A vérképben leuco-
cytozis, balratolédas lathato. A
transrektdlis ultrahang vizsgalat so-
ran a prosztata inhomogen, echo-
szegény, intraprosztatikus talyog ki-
alakulasa esetén belsé echokat tartal-
mazo folyadékkal telt képlet lathato
benne. A hasi ultrahang vizsgalat a
vizelet retencio is megmérhets, ko-
vethet6. A vizelet bakteriologiai vizs-
galat kérokozot igazolhatja.

Terdpia. Vizeleteretencio esetén
epicystomiat helyeziink be. A vize-
let bakteriologiai vizsgdlat megérke-
zéséig kinolont vagy amynogly-
cosidot kezdiink, non-steroid gyulla-
déascsokkenté adasa mellett. A kor-
okozok kimutatdsanak eredménye
alapjan olyan antibiotikumot kell
valasztanunk, mely megfelel anti-
bakteridlis aktivitassal, megfelels
szoveti szinttel rendelkezik mind a
stromdban mind a szekretumban, igy
kis molekulastlyunak, lipoid oldé-
konynak, jo hatasunak alkalikus ké-
zegben. Ilyen antibiotikumok a
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