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— gruczot krokowy (prostata) jest narzadem nieparzystym, migzszowo-gruczofowym. Razem z peche-
rzykami nasiennymi, gruczofami Cowpera opuszkowo-cewkowymi i gruczotami cewki moczowej jest zaliczany
do gruczotéw ptciowych mezczyzn. Jako narzad gruczofowy wytwarza wydzieline stanowiaca skfad ejakulatu’.
W gruczole krokowym moze dochodzié do wielu proceséw chorobowych?3 i najczesciej s to:

(prostatitis),

(hyperplasia prostatae benigna), w wyniku ktérego tworzy sie gruczolak stercza,

(prostatic intraepithelial neoplasia) — rozrost nabtonka gruczotowego, w ktérym zaczyna si¢ poja-

wiac atypia komorkowa, lecz w mniejszym stopniu, niz w wysokodojrzalym nowotworze. Zmiany te sg
traktowane jako stan przedrakowy, czesto tez towarzysza ogniskom raka,

— gféwnie rak stercza (adenocarcinoma prostatae). Utkania nowotworowe innego
typu to: pierwotny rak przejSciowokomaorkowy, rak ptaskonabtonkowy, anaplastyczny drobnokomaorkowy
lub migsak.

Zapalenia stercza najczesciej wystepuja u mtodych mezczyzn. Niezwykle rzadko dotycza mezczyzn przed
okresem dojrzewania. Szczyt zachorowalnosci wystepuje przed 40. r.z., ale juz po 50. r.z. obserwuje sig ten-
dencje spadkowa. Lagodny rozrost (BPH) i rak stercza sg chorobami czestszymi po 50. r.z.34.

jest najczesciej wystepujaca choroba u mezczyzn. W przebiegu procesu BPH wy-
stepuja zaburzenia wzwodu ED (erectile dysfunction) i ejakulacji, poprzedzajac zauwazalne objawy BPH.
Zmiany histologiczne o charakterze fagodnego rozrostu stercza stwierdza sig u 20% mezczyzn w czwartej
dekadzie zycia. Wystepowanie tych zmian wzrasta z wiekiem i u mezczyzn 70-80 letnich osiaga ponad 80%.
Czestos¢ wystepowania tagodnego powigkszenia gruczotu krokowego EP (enlargement prostate) stwierdza-
nego badaniem stercza palcem przez odbytnice DRE (digital rectal examination) to u okofo 20,2% mezczyzn
w wieku 4064 lata i u 42,8% mezczyzn w wieku 65-79 lat3>.
Wiek powyzej 50 lat, choroby wspotistniejace i przeszkoda podpecherzowa dla odptywu moczu stanowig
czynniki wplywajace na czynno$é pecherza moczowego 3.7,

Etiopatogeneza

Etiopatogeneze BPH usifujg ttumaczy¢ liczne teorie, posrdd nich istotnymi sa;
hormonalna — uwzgledniajaca oddziatywanie androgendw i estrogendw na stercz;
czynnikdw wzrostu oraz komaérek pnia macierzystego — punkt uchwytu stanowi przewaga proliferacji nad
apoptoza.
BPH doprowadza do powstania przeszkody podpecherzowej w efekcie oddziatlywan hormonalnych i niepra-
widtowosci biochemicznych oraz morfologicznych w strukturze stercza 38,
Stopniowo, w wyniku tagodnego rozrostu, tworzacy sie tzw. gruczolak zaczyna stanowic przeszkode dla odpty-
wu moczu i utrudnia opréznianie pecherza moczowego. Odpowiedzialne sg za to 2 elementy:
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statyczny (mechaniczny) — bedacy nastepstwem ucisku na cewke moczowa oraz

dynamiczny — spowodowany wzmozonym napigciem tkanki migesniowki gtadkiej okolic cewki moczowe;j,

zwieracza wewnetrznego i zrebu stercza.
Zrab stercza w gruczolakach powstatych w przebiegu BPH stanowi migsniéwka gfadka (ok. 60% masy gru-
czolaka). Element dynamiczny odpowiada w 50% za stopien nasilenia oporu w odcinku sterczowym cewki
moczowej389. W miare uptywu czasu powoduje liczne dolegliwosci oraz nastepstwa majace negatywny
wptyw na jako$¢ zycia. Nieleczony BPH prowadzi do groznych nastgpstw:

duze zaleganie moczu po mikcji,

zakazenia,

krwiomocz,

powstawanie kamieni moczowych,

niewydolnos¢ nerek,

zgon8.10,

Symptomatologia

Powszechno$¢ BPH stanowi duzy problem spoteczny, ekonomiczny, medyczny i osobisty kazdego mezczy-
zny. Objawy kliniczne choroby pojawiajg sie u ok. 20% chorych po 40 r.z. a po 50 r.z. juz u powyzej 50%.
W zakresie dolegliwo$ci wystepuije ich zbior okreslany objawami z tzw. dolnych drég moczowych, wynika-
jacy z BPH. Nosi on nazwe LUTS (lower urinary tract symptoms) i zwigzany jest z trudnos$ciami opréznia-
nia pecherza moczowego. LUTS to objawy wystepujace nie tylko u chorych na BPH. Wystepuja one tez
u chorych z niestabilno$cig migsnia wypieracza, dyssynergia wypieraczowo-zwieraczowa oraz z zaburzenia-
mi mikcji towarzyszacymi cukrzycy, chorobie Parkinsona, chorobom naczyn krwionosnych, rakowi stercza,
zwezeniu cewki moczowej, zakazeniu drdg moczowych. Dlatego po stwierdzeniu LUTS konieczne jest prze-
prowadzenie badan majacych na celu ustalenie przyczyny ich wystepowania. Pamietac tez nalezy o braku
bezposredniego zwigzku miedzy objetoscia stercza oraz wielko$cig przeszkody podpecherzowej a stopniem
nasilenia LUTS 311,

Patofizjologia

Na istote BPH skfadaja sie cztery elementy patofizjologiczne31°:
powiekszenie objetosci stercza — BPE (benign prostatic enlargement);
przeszkoda podpecherzowa — BPO — (benign prostatic obstruction lub BOO — bladder outlet obstruction);
zaburzenia czynnosci migs$nia wypieracza pgcherza moczowego BD — (bladder dysfunction lub DD — detrus-
sor dysfunction);
objawy ze strony dolnych drég moczowych — LUTS (lower urinary tract symptoms).

Udziat tych elementéw w powstawaniu fazy klinicznej BPH jest zroznicowany i zalezy od indywidualnych cech
osobniczych. Czynnikiem ryzyka wystapienia objawdw zwigzanych z BPH jest przede wszystkim wiek. Z upty-
wem lat zycia zmniejsza sie objeto$¢ wydalanego moczu oraz pogarszajg si¢ parametry przeptywu cewkowego
(obiektywnie potwierdza to badanie tempa przeptywu cewkowego moczu — uroflowmetria). Postepujg zmiany
w komoérkach tkanek pecherza moczowego. Zmieniaja sie fazy napefniania i oprézniania pgecherza moczem.
Objawy zwigzane z fazag gromadzenia moczu wynikaja z uszkodzenia funkcji migsnia wypieracza pecherza
moczowego, ktore jest zjawiskiem wtérnym do przeszkody dla odptywu moczu. Sciana pecherza ulega po-
grubieniu i odkfadajg sie w niej widkna kolagenowe oraz dochodzi do uszkodzenia unerwienia (niestabilno$¢
wypieracza spowodowana przeszkoda podpecherzowg)3:6.7:10,
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Powigkszajacy sie gruczolak stercza moze powodowac¢ unoszenie trojkata pecherza wraz z uj§ciami moczowo-
dowymi. Przypecherzowe odcinki moczowod6w przybieraja fukowaty ksztaft — tzw. ,,baranie rogi”. Dochodzi do
ucisniecia $rodsciennych odcinkéw moczowodow i utrudnienia odptywu moczu z gérnych drég moczowych.
Rzadziej wzrost cisnienia $rodpecherzowego w czasie mikcji prowadzi do wystepowania odptywdw pecherzowo-
-moczowodowych. Czynno$ciowa przeszkoda w potaczeniu moczowodowo-pecherzowym lub niewydolnosé
potaczenia prowadzg do poszerzenia gornych drég moczowych i do stopniowego zaniku migzszu nerkowego.
Doprowadzié to moze do niewydolnosci nerek3.6.7:12,

Objawy kliniczne

Istnieja rozne klasyfikacje zaawansowania klinicznego choroby. Carl-Erich Alken w prosty i praktyczny sposéb
wyréznit trzy stopnie zaawansowania klinicznego BPH %10,

— okres podraznienia (faza gromadzenia moczu), w ktérym dominuja objawy okresowo
przemijajacych, naglacych par¢ na mocz i czgstomoczu.

— okres kompensacji (faza wydalania moczu). Istniejacy wowczas opor cewkowy jest poko-
nywany w efekcie wzmozonej sity skurczu migsnia wypieracza pecherza moczowego. Dominuja: czesto-
mocz, staby strumient moczu, wydtuzony czas mikcji, uczucie zalegania moczu w pecherzu po mikgji.

— jest okresem dekompensacji i powiktan — powstajg uchytki rzekome pecherza moczowego,
znaczne zaleganie moczu po mikcji, nawracajace i utrzymujace sie catkowite zatrzymanie moczu; gérne drogi
moczowe ulegaja poszerzeniu i moze dojS¢ do niewydolnosci nerek.

Zatrzymanie moczu moze wystgpi¢ w kazdym stopniu zaawansowania choroby. Moze ono mie¢ charakter
nagly lub jest poprzedzone nasileniem dolegliwosci LUTS 310,
LUTS dotyczy:

fazy gromadzenia moczu — objawy ,podraznieniowe” [czestomocz, konieczno$¢ oddawania moczu
w czasie snu (zwykle w nocy), naglace parcia na mocz, niemozno$¢ powstrzymania mikcji, okreslane tez
Lnietrzymaniem moczu z parcia”],

fazy wydalania moczu z pecherza moczowego [trudnosci z rozpoczeciem mikcji, spadek sity strumienia
moczu, przerywany strumien moczu, wydfuzenie czasu oddawania moczu, kroplowanie moczu pod koniec
mikcji, uczucie zalegania moczu w pecherzu i wyciekanie jego kroplami po mikcji].
Zatrzymanie moczu zdarza sie we wczesnym okresie BPH:

po przetrzymaniu moczu w pecherzu,

z powodu obrzeku bedacego wynikiem przekrwienia,

po spozyciu ostrych przypraw, alkoholu,

z powodu zastoju zylnego w miednicy mniejszej,

w zapaleniu stercza.
Objawy LUTS ocenia sie ilosciowo przy pomocy skal, np. IPSS (International Prostate Symptom Score)37:10.
Zwykle w drugim stopniu zaawansowania klinicznego BPH istniejg wzgledne wskazania do leczenia opera-
cyjnego, za$ w trzecim najczesciej sq wskazania bezwzgledne 1314,

Leczenie

Istnieje szerokie spektrum mozliwosci terapeutycznych chorych na BPH. Migdzy stata obserwacja ,,wa-wa”
(watchful-waiting) a leczeniem zabiegowym istotne miejsce zajmuje leczenie farmakologiczne (obecnie do
tej metody kwalifikuje sie ponad 80% chorych). Wybdr metody leczenia zalezy od stopnia nasilenia przy-
toczonych powyzej czterech elementéw patofizjologicznych tworzacych BPH. Gtéwnym celem leczenia cho-
rych z nasilong znacznie przeszkoda dla odptywu moczu jest jej usunigcie. Dotychczas najlepsza mozliwos¢
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usuniecia przeszkody podpecherzowej spowodowanej gruczolakiem stercza stwarzajg metody leczenia chi-
rurgicznego, tj. operacyjne wyfuszczenie oraz przezcewkowa elektroresekcja gruczolaka lub w ostatnich latach
ablacja laserowa3:14.16,

W zakresie farmakoterapii rekomendowanymi lekami sg o4-adrenolityki i inhibitory 5-a-reduktazy. Pewne
znaczenie maja tez leki pochodzenia roslinnego. a4-adrenolityki pozwalaja w krotkim czasie osiggna¢ efekt
terapeutyczny, maja korzystne dodatkowe dziatania, jak normalizacja gospodarki cholesterolu i lipidéw, weglo-
wodanow, ich metabolity dziatajq antyoksydacyjnie, fibrynolitycznie i hamuja agregacje ptytek krwi. Posréd
preparatow tej grupy sa pochodne chinazolinowe — prazosyna, terazosyna, alfuzosyna i doksazosyna oraz
0 nieco innej budowie chemicznej tamsulosyna, ktora ma wigksze powinowactwo do subtypow receptora
04a 1 O4p Z niska zdolnosciag wiazania z a4g — odpowiedzialnego za efekty niepozadane ze strony uktadu
sercowo-naczyniowego. Jest najbardziej uroselektywnym lekiem tej grupy, chociaz idealnego preparatu
uroselektywnego dotychczas nie ma. Inhibitory 5-a-reduktazy zmniejszajg mase gruczolaka do 30%, poza
ufatwieniem mikgji i redukcjq LUTS. Zaburzaja one erekcje, mogg ostabiaé libido, zmniejszac ilos¢ ejakulatu,
czasami powodujg uczulenie w postaci wysypki skornej. Przy dominacji objawow podraznienia zalecane sg
obecnie leki cholinergiczne. Algorytm postepowania w zalezno$ci od zaawansowania BPH z zalecanymi lekami
przedstawiono w Tab. 1, a istotne dane o lekach w Tab. 2.

Tab. 1. Algorytm farmakoterapii chorych na BPH w zaleznosci od:
wieku, objetosci gruczolaka stercza, nasilenia LUTS, postepu EF
i progresji choroby oraz wspélistnienia innych choréb.

Pacjent Objetos¢ Leczenie
stercza
LUTS nieznaczne (IPSS <7), mikcje bez przeszkody, bez- VP <30 ml  wa-wa; preparaty roslinne
lub ze $ladowym zaleganiem moczu po mikcji [stata obserwacja, badania
okresowo powtarzac]
LUTS $rednio nasilone (IPSS >7), niewielka przeszkoda Z mafg 01-ADRN, (doksazosyna
w mikcji objetoscig  szczegdlnie o formule XL,
stercza alfuzosyna, terazosyna)
a) chorzy normotensyjni VP <31 ml o4-ADRN
b) chorzy hipotensyjni 04-ADRN — (tamsulosyna,
alfuzosyna SR lub UNO)
c) chorzy hipertensyjni 01-ADRN (doksazosyna,
alfuzosyna, terazosyna)
Gdy dominuja naglace parcia z powodu OAB ANTCH — (oksybutynina,
tolterodyna, solifenacyna)
Chorzy wymagajacy szybkiego ustapienia Srednio Z mafq 01-ADRN — (doksazosyna,
nasilonych dolegliwosci (LUTS) z fagodnym lub objetoscia  doksazosyna XL, alfuzosyna
umiarkowanym nadcisnieniem tetniczym krwi oraz chorzy stercza SR lub UNO, terazosyna)
ze schorzeniami, jak: hipercholesterolemia, cukrzyca VP <31 ml

insulino niezalezna, chorzy niedostatecznie leczeni
diuretykami, ACE-i, 3-blokerami i antagonistami kanatow
wapniowych

Niewielkie LUTS, nieznaczne stgzenie PSA, duza objeto$¢ VP >31ml  Inhibitor 5-a-reduktazy
stercza, bez dodatkowych schorzen (5-a-RI) (finasteryd,
dutasteryd)
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Objetos¢

Pacjent Leczenie
stercza
Ucigzliwe LUTS i/lub naglace parcia z powodu OAB Z duzg 5-a-Rl'i a4-ADRN oraz
objetoscia  ANTCH
a) po ustapieniu ucigzliwych LUTS (szczegdlnie stercza 5-0-RI lub kontynuowac
gdy ryzyko progresji — znaczne EP; wiek >70 lat, VP >31 ml leczenie skojarzone
IPSS >14); z 04-ADRN;
b) z nasilonymi znacznie dolegliwos$ciami LUTS leczenie skojarzone
5-a-Rl z a4-ADRN oraz
ANTCH
Chorzy ze znacznie nasilonymi dolegliwos$ciami LUTS, Z duzg Terapia skojarzona a1-ADRN
szczegolnie gdy maja naglace parcia z powodu OAB objetoscia i 5-a-Rl oraz ANTCH
stercza z ewentualnym nastepowym
VP >31 ml  odstawieniem a4-ADRN
i/lub ANTCH
Chorzy z uciazliwymi LUTS, VP >40 ml  Dfugotrwata terapia
w wieku >70 lat, z ryzykiem progresji skojarzona a4-ADRN

i 5-0-Rl oraz ANTCH

Objasnienia skrotow

a4-ADRN - a4-adrenolityk; ANTCH — antycholinergetyk; 5-a-RI — inhibitor 5-a reduktazy; BPH — fagodny rozrost stercza;
BPO — przeszkoda podpecherzowa; EP — powigkszenie objetosci stercza; IPSS — migdzynarodowy kwestionariusz oceny
objawdw i jakosci zycia; LUTS — objawy z dolnych drég moczowych; OAB — pecherz nadaktywny; VP — objetos¢ stercza;
wa-wa — opcja bacznego obserwowania chorego.

Leki z grupy blokeréw o4 adrenergicznych
tagodza lub eliminuja przede wszystkim

objawy fazy wypetniania pecherza moczowego

Tab. 2. Dane o istotnych cechach preparatéow stosowanych

w farmakoterapii BPH

Wskazana jest szczegdlnie do leczenia chorych z nasilonymi objawami LUTS (o kazdej
etiologii) bez nadcisnienia tetniczego lub z leczonym skutecznie nadcisnieniem tetniczym
(najczeSciej nie ma wptywu na cisnienie tetnicze krwi);

Posiada wigksze powinowactwo do podtypow receptoréw aqp i 04p z niska zdolnoscia
wigzania receptoréw (blokada podtypu receptoréw a4g odpowiedzialna jest za objawy
niepozadane ze strony uktadu sercowo-naczyniowego);

W ostrym zatrzymaniu moczu (AUR — acute urinary retention) przed usunigciem cewnika
(co najmniej kilka dni) pozwala na uzyskanie spontanicznych mikcji bez cewnika moczowego;
w AUR po operacji minimalizuje ryzyko zatrzymania moczu i konieczno$¢ cewnikowania
chorych po operacjach chirurgicznych;

Stwarza bezpieczng i dobrze tolerowang terapie niezaleznie od wieku chorego;

Redukuje w stopniu znacznym objawy LUTS u chorych na BPH i wykazuje stabsze interakcje
z lekami grupy inhibitoréw 5-fosfodiesterazy w pordwnaniu do innych o4 adrenalitykow;
Redukuje zaréwno objawy podraznienia migsniowki pecherza moczowego (w tym czesto-
mocz, nykturii i parcia naglace) oraz objawy przeszkody podpecherzowej oraz poprawia jako$¢
zycia.

Wsrod objawdw niepozadanych zwracajg uwage zaburzenia ejakulacji i rzadkie objawy zwiazane
z ukfadem sercowo-naczyniowym.
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Leki z grupy blokeréw a4 adrenergicznych
tagodza lub eliminuja przede wszystkim

objawy fazy wypetniania pecherza moczowego

Inhibitory 5-a-reduktazy blokuja przejscie

testosteronu do DHT oraz s3 skuteczne

gdy objetos¢ stercza jest >31 ml

Stosowana jest w leczeniu chorych na BPH normotensyjnych oraz z tagodnym umiarkowanym
nadcisnieniu tetniczym krwi, a réwniez chorych z chorobami wspoéttowarzyszacymi, jak hiper-
cholesterolemia i/lub cukrzyca insulinoniezalezna, niewydolno$¢ krazenia obwodowego;
Wykazuje dziatanie fibrynolityczne;

Doksazosyna pozwala na skuteczne leczenie skojarzone z diuretykami, ACE, [3-blokerami

i antagonistami kanaféw wapniowych, u chorych z nadci$nieniem tetniczym;

w nadci$nieniu tetniczym:

zmniejsza do 45% ryzyko rozwoju choroby
wiencowej u pacjentéw chorych na nadci-
$nienie tetnicze;

zmniejsza ryzyko przerostu lewej komory
SGG;

u chorych z nadci$nieniem tetniczym;
poprawia metabolizm glukozy, pozwala na
kontrole glikemii u chorych z NIDDM,;
obniza stezenie cholesterolu catkowitego,
frakcji miazdzycorodnej LDL, TG, zwigksza
stezenie HDL oraz poprawia wskaznik HDL/
CHOLESTEROL;

dziata antyagregacyjnie i fibrynolitycznie
oraz poprawia krazenie obwodowe krwi;

u chorych na BPH:

skutecznie minimalizuje lub likwiduje objawy
z dolnych drég moczowych LUTS, zwigza-
nych z BPH lub o innej etiologii;

znacznie zwigksza tempo przeptywu cewko-
wego moczu, zmniejsza objawy przeszkody
podpecherzowej oraz objawy podraznienia
miesnidwki pecherza moczowego;
redukuje istotnie objawy w skalach wyrazo-
nych w punktach o 35-49%;
charakteryzuje ja dobra tolerancja leczenia,
poprawia erekcje u chorych;

stezenie max. postaci XL 4 mg jest po-
rownywalne do postaci standardowej leku
1 mg (zbedne jest stopniowanie dawek)

i utrzymuje sie przez dobe.

pozwala na zachowanie funkcji seksualnych i nie stwierdzono wystepowania wstecznego
wytrysku nasienia;

skutecznie minimalizuje uciazliwe objawy LUTS, poprawia tempo przeptywu cewkowego
moczu;

wykazuje korzystny profil bezpieczenstwa w zakresie dziatan niepozadanych;

formuta 10 mg zapewnia dobowa aktywno$¢ leku i dzigki temu nie wymaga stopniowania
dawki;

poprawia jakos¢ zycia chorych na BPH.

zmniejszaja ryzyko ostrego zatrzymania moczu i interwencji chirurgicznej przez zmniejszenie
udziatu komponentu statycznego BPO;

zmniejszajg objeto$¢ gruczolaka stercza o 20-30%, zmniejsza objawy LUTS zwiagzane
z BPH i zwigksza tempo przepfywu cewkowego;

zmniejszajg ryzyko wystapienia krwiomoczu;

obnizaja stezenie DHT w komdrkach stercza i wptywajg na obnizenie stezenia PSA w surowicy
krwi do 50%;

charakteryzuja sie dobrg tolerancja; objawy niepozadane obejmuja: dysfunkcje seksualne,
uczulenia (wysypki skérne).

Dtugotrwate stosowanie finasterydu zmniejsza o 24,8% ryzyko zachorowania na raka stercza.
Stosowanie finasterydu, a wigc i terapii skojarzonej w przypadku BPH jest catkowicie bezpieczne.
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Rak stercza

Rak stercza (RS) to nowotwar ztosliwy, ktérego ryzyko powstania wigze sie z przynaleznoscia do grupy etnicz-
nej oraz zamieszkiwanego rejonu. Jest najczesciej wystepujacym nowotworem uktadu moczowo-piciowego
u mezczyzn. Tak jak wszystkie nowotwory, RS powstaje tez na skutek wspoétdziatania czynnikéw genetycznych.
Czynnikami egzogennymi sa miedzy innymi:

nieodpowiednia dieta,

palenie tytoniu,

promieniowanie jonizujace.
Wystapienie RS zalezy tez od wptywu hormonéw androgenowych, a o tym Swiadczy fakt niewystepowania
tego nowotworu u mezczyzn po kastracji dokonanej przed osiagnieciem dojrzatosci ptciowej'”. RS powstaja-
cy w sterczu jest rakiem pierwotnym, tzn. rozwija sie w sterczu i nie powstaje z przerzutowych komorek raka
innych narzadéw. U wigkszos$ci mezczyzn powstaje po 50 r.z. w postaci utajonej. Przebieg procesu rozwoju
RS jest ztozony i wieloetapowy oraz podstepny3. RS stabo zréznicowany powstaje pierwotnie w strefie obwo-
dowej stercza, a poprzedza to duzego stopnia nowotworzenie srodnabfonkowe PIN (prostatic intraepithelial
neoplasia). Raki dobrze zr6znicowane, szczegdlnie w strefie przejSciowej stercza nie zalezg $cisle od PIN.
Z uptywem czasu rak nacieka tkanki okoliczne stercza i szerzy sig wzdtuz przestrzeni okotonerwowych (perineu-
ral invasion). Przerzuty RS rozprzestrzeniaja sie naczyniami chfonnymi i krwiono$nymi. Pierwszymi zaatakowa-
nymi wezfami sg wezty zastonowe i ponizej rozwidlenia naczyn biodrowych wspdlnych. Najczesciej przerzuty
lokalizujg sie w kosciach.
Klinicznie wyrdzniono cztery postaci RS:

posta¢ jawna — wystepuja petne objawy raka;

postac¢ utajona — brak zdecydowanych objawdw, a w DRE wykrywa sig raka;

postac¢ ukryta — brak cech raka w DRE, a wystepuja przerzuty;

postac¢ wykrywana przypadkowo (rozwija sie w strefie przejSciowej stercza) w DRE bez zmian, a wykrywa si¢

dopiero w badaniu histopatologicznym 318,
Znacznikami rokowniczymi dla RS sa: stopient zaawansowania klinicznego i patologicznego guza (TNM);
stopien ztosliwosci histologicznej (G); stezenie PSA (swoisty antygen sterczowy) w surowicy krwi.
Waznymi elementami klinicznymi sa:

ocena weztdéw chtonnych,

wykrycie przerzutéw do innych narzadow,

stopieni naciekania miejscowego 9.
W celu okreslenia stopnia zaawansowania RS stworzono systemy klasyfikacji: TNM (przez WHO) oraz system
Whitmore-Catalona (A, B, C, D). Okre$la sig regionalne wezty chfonne,

NO — bez przerzutow;

N1 — przerzuty.
Podobnie przerzuty odlegfe: MO — brak, M1 — obecne przerzuty. W aspekcie praktycznym sg trzy grupy chorych
kwalifikujace sie do podobnych metod terapii. | — z RS ograniczonym do narzadu (T1,T2 lub B); Il -z RS ogra-
niczonym do miednicy (T3 lub C); [l —z RS rozsianym3:19,

Diagnostyka RS

Cenne jest badanie krwi okreslajace stezenie swoistego antygenu sterczowego PSA. Nie jest to marker swoisty
dla RS, a dla narzadu, poniewaz koncentruje sie w sterczu oraz w nasieniu. W surowicy PSA wystepuje gfow-
nie w postaci wolnej (ok. 95%), a frakcja zwiazana z biatkami stanowi niewielkg pule okreslang catkowity
(t — total). U chorych na RS wystepuje znaczny wzrost stezenia tPSA zwigzanego, u chorych na BPH dominuje
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frakcja wolna — f” (free). Udziat fPSA w puli tPSA jest istotnie mniejszy u chorych na RS w poréwnaniu
do chorych na BPH i w efekcie stosunek fPSA do tPSA jest mniejszy w przypadku raka (wartosci ponizej
20%). Uwzglednic¢ trzeba fakt, iz komorki RS niezroznicowane i androgenoniezalezne nie wytwarzajg PSA.
Ponadto chorzy na cukrzyce, zdttaczke, przyjmujacy niektére leki, moga mie¢ podwyzszone lub obnizone
wartosci PSA. Wszelkie dziatania w okolicy stercza, zatrzymanie moczu, nawet wytrysk nasienia, duza masa
gruczolaka, zmiany w sterczu zapalne lub ogniska zawafu, mogg podwyzszy¢ wartosci stezenia tego markera
biochemicznego we krwi321,
Podstawowym badaniem jest ocena stercza palcem przez odbyt — DRE (digital rectal examination). Cennym
badaniem jest ultrasonografia (USG), szczegdlnie sondg przez odbyt — TRUS (trans rectal ultra sound).
Tomografia komputerowa (TC) pozwala na okreslenie wielkosci guza, naciekanie torebki stercza i wykrycie
przerzutéw. Jadrowy rezonans magnetyczny MRI (magnetic resonance imaging) pozwala na ocene tkanki
stercza i progresji raka poza narzad. Z kolei scyntygrafia kosci najlepiej obrazuje przerzuty RS do kosci
i znacznie przewyzsza czuto$cig tradycyjne rentgenogramy. Rozpoznanie definitywne stanowi wykrycie
komorek raka w wycinkach pobranych biopsja. Wskazaniem do biopsji sa:

podejrzenie raka po DRE,

podwyzszenie stezenia PSA,

nieprawidfowosci stwierdzone w USG.
Badanie histopatologiczne pozwala okresli¢ zfosliwo$¢, ktéra ocenia sie na podstawie systemu Gleasona,
uwzgledniajacego piec stopni, a okreslaja go liczby 1-5. Dominujace dwie zmiany w wycinku przyporzadko-
wuje sie liczbie i dodaje si¢ je, tworzac wspotczynnik Gleasona (GI.S. — Gleason score), a wartosci moga by¢
od 2 do 10. GI.S. do 5 oznacza zfosliwo$¢ niewielka; GI.S. 67 umiarkowang; GL.S. 8-10 duzg. O mozliwosci
przerzutéw do kosci sygnalizuje wzrost stezenia fosfatazy zasadowej w surowicy 32122,

Leczenie RS

Metoda leczenia RS zalezy od stopnia zaawansowania nowotworu. W stadium raka T1, T2, gdy NO i MO —
podejmuje sie leczenie radykalne. Dotyczy to guzoéw ograniczonych do stercza (rak nie przekroczyt torebki
stercza), nie ma przerzutow do weztow chtonnych ani do odleglych narzadéw. Leczenie radykalne sprowadza
sie do prostatektomii i radioterapii, na ktorg sktadajq sie metody teleradioterapii i brachyterapii. Zatozeniem
terapii radykalnej TR jest zlikwidowanie komorek raka. Dlatego niezwykle wazna jest wiasciwa ocena stopnia
zaawansowania. Obserwuje sie do 60% niedoszacowania oraz do 30% przeszacowania raka324, Znaczenie
leczenia chirurgicznego zdominowafa radykalna prostatektomia, ale korzy$¢ z tej metody terapii odnies¢
moga dobrze zakwalifikowani chorzy. Technika operacyjna stale jest udoskonalana i obecnie poza tradycyj-
nym zabiegiem wykonuje sie radykalng prostatektomie laparoskopowo, rowniez przy zastosowaniu robota
chirurgicznego.

Na réwnowazne wyniki leczenia pozwala wspofczesnie radioterapia. Udoskonalone techniki sterowania
dawkg jonizujaca pozwolity na zwigkszenie jej dziafania na komérki raka, z jednoczesnym oszczedzeniem
tkanek sasiednich. Brachyterapia dzigki implantacji radioaktywnego izotopu umozliwia podawanie duzej
dawki promieniowania do mafej objeto$ci tkanki.

Mimo udoskonalonych technik TR odsetek niepowodzen leczenia RS siega 40% 2425, U ok. 25% chorych
od 3 do 5 lat po TR stwierdza sig¢ nawroty lub przerzuty odlegfe raka [26]. Wzrost stezenia PSA po TR jest
wczesnym sygnafem wznowy miejscowej lub ogdinej. Wznowe po radykalnej prostatektomii leczy sie
radioterapig uzupetniajacg lub ratujaca. Kojarzy sie tez radioterapie z hormonoterapia. U chorych z wznowa
i jej progresja (przerzuty) nalezy zastosowac hormonoterapie. W radioterapii jest czesty wzrost wyleczenia,
proporcjonalny do zwigkszenia dawki promieniowania na guz. Brachyterapia chorych z wznowa miejscowg
RS po prostatektomii radykalnej moze by¢ zakoficzona sukcesem 272829,
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W zaawansowanych przypadkach RS (T3, T4; kazde N, M) i po TR, stosuje si¢ hormonoterapig, gdy jest
wznowa (adjuwantowa hormonoterapia). Stosowane jest rowniez neoadjuwantowe leczenie blokadg andro-
genowa. Skojarzone leczenie hormonoterapig i radioterapia daje stosunkowo dobre wyniki.

Leczenie hormonalne
Podstawowym androgenem jest testosteron T, ktdry nie wywotuje RS ale pozostaje niezbedny do jego roz-
woju. Blokada receptoréw androgenowych nie pozwala na wyleczenie z raka, ale powoduje zmniejszenie guza
i przerzutow, spowalnia rozwdj RS. Hormonoterapia RS polega na:

usunieciu jader,

eliminacji wydzielania LHRH (luteinizing hormone-releasing hormone) przez podanie analogu lub anta-

gonisty LHRH,

blokowaniu receptoréw androgenowych przez podanie antyandrogendw,

hamowaniu redukcji T do biologicznie aktywnej jego formy DHT przez blokowanie enzymu 5-a-reduktazy.
Celem leczenia chorych na RS z przerzutami do kos$ci jest hamowanie postepu zmian, zmniejszanie bdlu
z zapobieganiem ztamaniom patologicznym. Blokada androgenowa nie jest pozbawiona dziatan niepozada-
nych, dlatego moze wymagac¢ zmiany leczenia. Gdy RS stanie si¢ niewrazliwy na hormonoterapie, pozostaje
chemioterapia.
U chorych z licznymi przerzutami do ko$ci korzystna jest pefna blokada androgenowa. Moze by¢ dopetniona
przez dodatkowo wtaczony bloker 5-a-reduktazy. Gdy stwierdzi sig progresje biochemiczna, jej przyczyng mo-
ze by¢ niedostateczna ablacja androgenowa lub hormonoopornos$¢ (nalezy hormonoterapie monitorowac
oznaczaniem PSA). W razie progresji nalezy odstawi¢ antyandrogen. PrzejSciowa poprawe mozna przedtu-
zy¢ podajac ketokonazol lub aminoglutetymid. Dolegliwos$ci tagodzi stosowanie prednizonu, a korzystny
efekt mozna uzyskac podajac dietylstylbestrol (DES), ktorego dziafanie polega na uaktywnieniu sprzezenia
zwrotnego ujemnego osi hormonalnej przysadka — jadra. DES przejmuje funkcje T i blokuje wydzielanie LH
i FSH, a w efekcie minimalizuje produkcje T przez jadra. Dziatania niepozadane, jak powikfania zakrzepowo-
-zatorowe i zawaf serca, istotnie ograniczajg stosowanie DES. W hormonoterapii wykorzystywane tez sa es-
tramustyna i gestageny. Dziatania niepozadane hormonoterapii wynikajg gtdwnie z wyeliminowania T, a to
powoduje dysfunkcje seksualne, uderzenia goraca, ginekomastig i bolesnos¢ sutkdw, zmniejszenie masy
miesni szkieletowych, zrzeszotnienie kosci i ostabienie. W zwigzku z nadmierng osteoliza w osteoporozie
(skutek blokady androgenowej) oraz hiperkalcemig w przebiegu nowotwordw stosuje si¢ bisfosfoniany —
preparaty hamujace resorpcje kosci. Korzystne dziatanie zoledronianu u chorych na RS potwierdzajg badania
kliniczne 330,
W przypadkach bolow nie ustepujacych po podaniu lekow przeciwbolowych mozna stosowac radioizotop
strontu, ktéry wychwytujg wybiérczo zmiany w kosciach lub radioterapie paliatywna.
Mozliwosci leczenia postaci zaawansowanych RS sg ograniczone, ale wkraczajace do klinik nowe metody
np. terapii genowej, immunoterapii i nowych skutecznych preparatéw stosowanych w chemioterapii (np.
docetaksel) budzg nowe nadzieje.
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