Prostata vahk
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Etioloogia

Eesndaarmevahk (CaP) on kaasajal iiks olulisemaid meditsiinilisi pro-
bleeme meeselanikonna hulgas;

CaP on koige sagedamini diagnoositud vahk meestel, mis modustab
28% koiikidest vahkkasvajad meestel;

Suuremus eesnarmivahki moodustab 10% koéigist meeste vahisurma
pohjustest (II koht peale kopsuvahki);

16%-1 meestest eluajal diagnoositakse CaP (iga kues), vaid 3%-1 (1 34-
st)on risk surra eesnaarmevahki

Levimus CaP suureneb koos vanusega- 34% -1 50a meespatsiendil on
histoloogiliselt tdendatud CaP ja kuni 70%-1 vanusega 8oa ja >.

Kuna meeste keskmine eluiga tduseb, siis touseb nii haigestumus kui
suremus



Etioloogia

Levimus
Prostale 241,740
Lung &bronchus 116,470
Colon & rectum 73,420
Unnary bladder 55,600
Melanoma of the skin 44,250
Kidney & renal pelvis 40,250
Non-Hodgkin lymphoma 38,160
Oral cavity & pharynx 28,540
Leukem:a 26,830
Pancreas 22,090
All Sites 848,170

14%

5%
5%
4%
3%

100%

Suremus
Lung & bronchus 87.750
Prostatle 28170
Colon & rectum 26470
Pancreas 18.850
Liver & intrahepatc bile duct 13,980
Leukemia 13,500
Esophagus 12,040
Unnary bladder 10,510
Non-Hodgkin lymphoma 10,320
Kidney & renal pelvis 8,650
All Sites 301,820

TEEFRE RS

100%



Riskifaktorid

Vanus
-<40a 1:10000
- 40-59 a 1: 103
- 60-79 a1:8
Parillikus
- kui 1 lahisugulastest (isa voi vend) CaP- risk x 2
- kui 2-1 lahisugulastel CaP - risk x 5-11.
Hormon tase

- mitte kunagi ei arene mehel, kastreeritud enne puberteeti;



Riskifaktorid

Rass
haruldane Aasias, levinud Ameerikas, Afrikas,Euroopas

Elustiil (vahendada loomsete rasvade tarvitamist,
suurendada soja, puu-, juur ja teraviljade osakalu
toidus)



Anatoomia

* Eksokrinne naare, mis asub
retroperitoniaalsel;

* Ees-stimfiis, lig.puboprostatica
taga-ampula recti , all -
m.levator ani ja urogenitaal
diafragma; iileval - pois;

* neurovaskulaarne kimb ja
vesicula seminalis;

* ureeter( pars prostatica) ja
ductus ejaculatoris;

4 X3 X2 cm, 20-30¢g ( vanemas eas
sureneb kuni 50-60 g);

* parem ja vasak sagar;
* apex ja basis;
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Zonaalne anatoomia

* Prostata on jagatakse neljandaks | SAGITAL SECTION OF THE PROSTATE GLAND
tsooniks:

Seminal

Vesicle Bladder

1.perifeerne tsoon - sisaldab 7o-
80% naarmekuude;

Central Z Peri-urethral
2.tsentraalne tsoon -20 %, B iy
3- transitoorne tsoon —5% Transition

Zone
4. eesmine fibromuskulaarne ala. Peripheral
Zone
Anterior Zone

Fibro-muscular

Urethra




Zonaalne anatoomia
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Patomorfoloogia

* Adenocarcinoom - 95 %
* Muud (tleminekurakk-, lamerakk kartsinoom < 5%)
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CaP TNM klassifikatsioon

2002 TNM klassifikatsioon

T Primaarne kasavaja

Tx Primaarset kasvajat ei ole voimalik maaratleda

To Primaarset kasvajat ei ole

T1 Kliiniliselt mittemaaratav kasvaja: ei ole palp. ega nahtav pilt-dgn-I
Tia Juhuslik hist.leid, kus kasvajat resekts. materjalis on alla 5%
T1b Juhuslik hist.leid, kus kasvajat resekts. materialis on tle 5%
Tic Kasvaja leid biopsial (teostataud korgenenud PSA t6ttu)

T2 Kasvaja piirdub eesnaarmega

T2a Kasvaja haarab tihte sagarad

T2b Kasvaja haarab molemat sagarat
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CaP TNM klassifikatsioon

T3 Kasvaja on levinud valjaspoole eesnaarme kapslit
T3a Ekstrakapsulaarne kasv(iihe v6i kahepoolne)
T3b Kasvaja haarab tihte voi moélemat seemnepoekest
T4 Labikasvu korvalasuvatesse organitesse (v.a seemnepoekesed)
N Regionaalsed liimfis6lmed
Nx Regionaalseid liimfis6lmi ei ole voimalik maaratleda
No Regionaalsetes liimfis6lmedes ei ole metastaase
N1 Regionaalsete liimfos6lmede metastaasid



CaP TNM klassifikatsioon

M Kaugmetastaasid

Mx Kaugmetastaase ei ole voimalik maaratleda

Mo Kaugmetastaase ei ole

M1 Kaugmetastaasid

Mia Metastaasid mitte-regionaalsetes limfisolmedes
Mib Luu(de)s

Mic Teis(t)es paikme(te)s



e e
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Differentseerumisastmed

Kaasajal kasutakse eesnaarmevahi hiistoloogilise hindamiseks
Gleasoni astmestiku ( Donald Gleason, 1960);

Gleasoni skoor on kahe koige titipilisema koemustri (diff. astmed 1-5)
summa, mis morfoloogilisel uuringul leitakse;

1 - dominaantne, > 50% ; 2 - < 50% ega > 5%

1+ 2. Min 2(1+1), Max 10(5+5)

kasvajad korgema Gleasoni skoorega agressiivsemad ja kehvema
prognoosiga;

voimaldab hinnata prognoos, valida oige ravi meetod



Gleason Pathologic Grading System

Glesoni diferentseerumisastmed:

tihtlased, tihedalt pakitud, kuid
eraldiasetsevad naarmed;

>. naarmestruktuurid suhteliselt
eraldatud, suhteliselt ihtlased ja
korraparased;

;. eriparased, eraldunud naarmed
erineva suuruse ja kujuga;

1. laatuvad naarmestruktuurid,
osaliselt infiltreeriva
kasvuviisiga;

5. irregulaarne, infiltreeriv
anaplastiline vahk.

Well Differentiated

Poorly
Differentiated




Gleason score

* Prognostilised klassid:
1. < 6 - hea prognoos
2. 3+4=7

3. 4+3 =7

4. 4+4=8

5. 9-10 — halb prognoos




Kliinik
Lokaliseerunud voi isegi lokaalselt levinud kasvaja voib olla taesti
asimptomaatiline kui ei esine kaasuvad BPH viii poletiku;
hetkel suurem osa eesnaarmevahist diagnoositakse haigetel, kes
poorduvad arsti poole kaebustega;
voivad esineda urineerimishaired, hematuuria, hematospermia,

tilemiste kuseteede obstruktioni nahud ja/v6i neuroloogilised
simptomid metastaatilisest protsessist.



Diaghoos

Pohiliseks CaP diagnoostiliseks vahenditeks on:
1. digitaalne rektaalne palpatsioon (DRE - digital rectal examination);
2. transrektaalne ultraheli (TRUS - transrectal ultrasound);
3. prostata-spetsiifilise antigeeni (PSA) madramine seerumis;
4. diagnoosi piistitamiseks on vajalik kasvajarakkude leid biopsial.



DRE

eesnaarme vahk tavaliselt
paikneb perifeerses tsoonis;

sormega on voimalik tunda
kasvajat mille suurus on iile 0,2
ml;

DRE leid soltub suurel maaral
diagnoosija kogemusest;

EUA ( European Urology
Association) poolt soovitatud
vota biopsiat sOltumata PSA-st,
kui on olemas palpeeritav solm.

sensitiivsus ca 33%;




DRE

enamus CaP, mille puhul tehakse radikaalne prostatektoomia, ei ole
palpeeritavad;

osa palpeeritavaid CaP ei ole TRUS-I nahtavad.



TRUS

Hea meetod eesnadarme suuruse madaramiseks (a x b x ¢ x 0,52)
- kontuuride hindamine
- difuussete ja koldeliste muutuste hindamine

eesnaarme vahi diagnostikas on TRUS peamiseks vaartuseks olla
oktanbiopsia juhiks;

sOltumata ultrahelileiust tuleb oktanbiopsia votta nii normaalsest kui
muutunud kajasttruktuuriga koest;

biopsiata TRUS on sama tapne nagu DER CaP avastamiseks
(sensitiivsus ca 33 % );

sageli ei ole biopsial avastanud CaP TRUS-I nahtav;



Eesnaarme biopsia

Kuld standart CaP diagnos-I;
Ambulatoorne protseduur;
18 G biopsiandel;

Kokku 8-12 proovitiikki;

Biopsiad siimmetriliselt
molemast sagarast:

- parem sagar kraniaalselt
kaudalsele ja tsentraalselt

- vasak sagar kraniaalselt
kaudalsele ja tsentraalselt




TRUS

* (CaP on tavaliselt kajavaene-
hiipoehhogenne vorreldes
perifeerse tsooniga ( ~ 70% );

* <30 % voiks olla isoehhogenne;

* ~1% hiiperehogenne-kajarikas
vorreldes perifeerse tsooniga

————




TRUS

* EKE (ekstrakapsulaarse
ekstensioon) - kontuuri
valjakummumine ja korraparatu
piirjoon kajavaese s6lme prk-s,
vasemal perif. tsooni




PSA

PSA on kallikreini-sarnane seriinproteaas, mida produtseeritakse vaid
eesndarme epiteliaalrakkude poolt (st organ-spetsiifiline);

PSA vaartused seerumis voivad tousta ka healoomulise eesnaarme
hiiperplaasia, prostatiidi ja teiste healoomuliste haiguste korral (st
ei ole vahi-spetsiifiline);

PSA kui s6ltumatu muutuja on parem vahi ennustaja kui DRE véi
TRUS;

4 ng/ml piir omab ajaloolist tahendust; see on alumine piir biopsia
votmise alustamiseks CaP kahtlusel;

kui PSA on 4-10 ng/ml, siis tema positiivne ennustusvaartus on ligi-

kaudu 25-35%, kui vaartused >10 ng/ml - 50-80% (s6ltuvalt DRE
leiust);



/

PSA

PSA 4-10 ng/ml (hall tsoon) - tuleb arvestada muud kliinilised naitajad
(naiteks PSA tousu kiirus, PSA kahekordustumise aeg jne), et eristada
CaP ja healoomulist eesnaarme hiiperplaasiat, ja otsustada kas
teostada biopsiat voi mitte.

On arvamus, et kindel kriteerium biopsia votmise alustamiseks on PSA
> 10 ng/ml voi PSA téusu kiirus 2 ng/ml aasta jooksul;

PSA vaartused seerumis ei soltu kasvaja suurust;

Tic - biopsiatel leitud kasvajat, mil biopsia teostati PSA korgenenud
vaartuse tottu, kuid DRE ja TRUS leid oli samal ajal normis - see naitab
PSA tahtsus.



Staadiumi hindamine

* KT, MRT, skeleti stsiintigraafia;
* T-, N- ja M staadiumi hindamine
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KT CaP uurimisel

¢ Avastamisel ega lokaalse leviku
uurimisel ei ole KT-I olulist rooli

¢ Sisestruktuur ja piirnemine naa-
berkudedega pole nahtav;

* Voib olla baasuuringuks kauge-

learenenud CaP puhul lokaalse
leiu suuruse jalgimiseks, N ja M

staadiumi maaramiseks;

CaP, EKE (Ekstrakapsulaarne
ekstansioon)




KT N-staadiumi maaramiseks

¢ Limiteeritud-ainus kriteerium
suurus > 1 Cm;

* Ls mts-d on sageli mikroskoopi-

lised-KT ega MRT ei saa neid
usaldusvaarselt kindlaks teha;

Varjase CaP puhul on Is mts vaid
2-5 % patsientidel;

Vas. Iliak LS diam 13 mm.



KT luumetastaaside jalgimisel

lattilised ja sklerootilised mts-d on KT-1 nahtavad;
isotoopuuring ja MRT on tapsemad;

KT-st voib abi olla, et tapsustada isotoopuuringu koldeleidu - eristada
mts beniigsest pohjusest;

koik osteoblaastilised muutused ei ole mts-d.
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MRT CaP uurimisel

CaP avastamiseks — kui biopsia negatiivne;

parem meetod eesndaarme visualiseerimiseks;

aitab lokaalset ja kauglevikut maarata;

lokaalse leviku maaramiseks - endorektaalmahisega MRT (EMRT),

mis voimaldab saada suure eristusega kujutist eesnaarmest ja
periprostaatilisest kasvaja infiltratsioonist;

maaramistapsus endorektaalse meetodil vorreldes kogu keha MRT-ga
paranes ~ 16 %



MRT anatoomia

* Tsentraalne tsoon
* Perifeerne tsoon
* Neirovaskulaarne kimp




T1 aksiaal

* Prostata on homogenne !

» Pois, rectum, m.obturatorius int,
m.levator ani.




T2 aksiaal

® Prostata sisestruktuur on eristav!




CaP MRT protokoll

Aksiaalne T1 simfiitsist aordi bifurkatsioonini
Aksiaalne T2 vaagnast

Koronaalne T2 vaagnast

Sagitaalne T2 vaagnast

Aksiaalne T2 fs vaagnast

DWI - diffusioonkujutus

DCE - diinamiline kontrasteerumine



¢ Klassikaline prostata vahk MRT
T2 - hiipointensiivne (tume ala)

* Normaalne perifeerne tsoon -
hiiperintensiivne(hele)

T2 AKS




T2 KOR



EKE ja VSI

MRT aitab kindlaks teha EKE ja VSI;
EKE tunnused:
- kapsli retraktsioon, TU-kapsli kontakt tile 1 cm, kapsli katkemine
- neurovaskulaarse kimbu astiimmetria, TU mass neurovaskulaarkimbus
- retro-prostatilise nurga taitmine
- pr-st valjuv TU mass
VSI tunnused:
-katkeb voi kaob normaalne sisestruktuur
- madalint. ala vs-s
- prostata ja vs vahelise nurga taitumine
- otsene TU jatkumine basiselt vs-le ja selle imber



EKE

* T2 madala signaaliga tuumor
haarab 2/3 prostatast ja levib
ekstrakapsulaarsele neurovasku-

laarse kimbu piirkonna.




EKE

Tuumor kummub kapslist valja -

ekstrakapsulaarne levik.




VSI

* Levik seemnepdekestesse-




Hematoom

T2-s nii vahk kui biopsiajargne T1-s hematoom on korge

hematoom on madala signaaliga signaaliga




VIRT dlinaamilise
kontrasteerumisega

* Saarnaselt teiste maliigse Tu-ga on CaP-s angiogenees;

¢ s.t. et CaP puhul enamasti kiire sdlmjas kontrasteerumine ja kiire
wash-out



Diuinaamilisel kontrasteerumisel
tsentraalses osas kiire KA wash-
out

T2 kujutisel tsentraalses osas
madal signaal




Difusioonkujutus - DWI

» Normaalsest prostata koest CaP
on oluliselt korgem difusiooni-
koefitsient

ADC mapil madal signaliga ala -
diffusioni restriktsioon




MR Spektroskoopia

¢ Lisauuring
* metaboliitide relatiivne konsen-

trasiooni vokselis, voimaldab Tu
metaboliismi uurida;

* (CaP puhul koliini tase touseb ja
tsitraat alaneb (pohjus on
fosfolipiidide ainevahetuse
suurenemine kuna esineb
kasvaja proliferatsiooni rakkude
arvu suurenemisega ja nende
kasvuga

* MRT+MRS paraneb CaP
avastamine ja lokaliseerumine.

Cho | Citrate




—

Koliin/Tsitraat/Kreatiniin

0.04 -
0.03 -

0.02 -

0.01 -

0.00 -

-0.01 -




/‘—

MRT eelised ja puudused

Eelised

MRT kujutis tthendab rektaal
UH (kontrastne ja terav pilt
pehmest koest) ja KT
(volumeetriline kujutis)
parimaid omadusi

puudub ioniseeriv kiirgus
Kontrast ainet pole alati vaja

rektaalmahis, 3D MRS,
diinaamiline kontrasteerumine,
DWI, USPIO kontrastained

Puudused

Leid ei ole koespetsiifiline-norm
MRT ei valista CaP; T2 hiipoint.
on peale CaP kr. poletik, distr.
muutus,hematoom.

Biopsiajargselt min 4(6) nadalat
oodata enne MRT uuringut!
Kujutise kvaliteet on varieriv.



Luustiku isotoopuuring

M-stadiumi hindamiseks;

luu mts on CaP sage; ~85%-1 patsientides, kes surevad CaP tottu,
esinevad luumetastaasid;

ravijuhistes soovitatakse kasutada alates PSA 10 ng/ml (madalama PSA
puhul on luu mts sagedus alla 1%);

Kui PSA 10-50 ng/ml on luu mts téenaosus ~10%, PSA > 50 on see~50%

Luustiku isotoopuuring on lihtne ja tundlik, eriti osteoblastiliste mts-
de puhul;

Skeleti stsinsigraafia tundlikum kui kliiniline hindamine; tavarontge-
nist ~30% tundlikum luu mts avastamiseks;

Saab ravieffekti hinnata — soodsa effekti korral markaine kogunemine
vaheneb
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Luustiku isotoopuuring

* Tavaliselt on naha kolded -
lokaalset markaine kogunemist-
eelkoige aksiaalses skeletis;

* PSA>100, Tggm skeleti

stsintigraafia - hulgimetastaasid
luustikus.

R ANT L

L POST R



MRT luu mts uurimisel

¢ MRT on veelgi tundlikum ja
spetsifilisem luu mts
avastamiseks

* Vaikesed luu kolded ja luu mts-

d kui korteks veel ei ole
harratud on MRT-I naha;

* MRT voib olla vale positiivne -
muud luuiidi signaali muutuvad
tegurid(infektsioon, infarkt,
trauma), ning uuring on
limiteeritud vaiksemale piirk-le;

MRT habemeluu MTS



MRT luu mts uurimisel

Sakraalsed mts-d komprimeeri-
vad cauda equinat T2

W 1185 L 520



FIGURE 21-35 Metastatic osteoblastic prostatic carcinoma
within vertebral bodies
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PET/KT

PET/KT-kasutatakse positroone emiteerivaid radioisotoope, enamasti
FDG(fluorodeokstigliikoos);

vahi puhul on metabolism siivenenud, gliikoosi kogunemise siivene-
mine ja aktiivsem lagundamine tu-s on tingitud gliikoosi transporterite
aktiivsuse tousust,

PET+KT-lisaks metabolismi hindamisele tapne anatoomia
+ saab kvantitatiivselt hinnata FDG neeldumist ja akumulatsiooni tu-s
- vahene ruumiline eraldusvéime

hindamist segab fiisioloogiline jadakaktiivsus

vOib esineda raskusi eristada poletikuleidu/mal.muutust



ﬁ“ : ‘,_.,_*_/f"': <

PET/KT

CaP avastamisel ei ole tundlikkus hea, ei erista CaP beniigsest
hiiperplaasiast

Tulemused on paremad suurte tu ja suurema agressiivsuse puhul;
Voib olla abi CaP lokaliseerimisel , ka luu mts-de hindamisel, nende
tapsel lokaliseerimisel.



PET/KT

Degeneratiivsed muutused




Kokkuvote

Radioloogilise meetodi valik s6ltub spetsiifilisest kiisimusest,
kliinilisest probleemidest;

Igal meetodil on oma eelised ja puudused;
TRUS - biopsia ja brahhiiteraapia suunamine

EMRT/MRT -staging limfisolmede, luu mts-de ja lokaalse leviku
hindamine;

KT - kaugelearenenud haiguse korral;

Skeleti isotoopuuring — luustiku metastaasid;

PET/KT - CaP ravijargsel jalgimisel

Uroloogide ja radioloogide koost66 — saada paremaid ravitulemusi!



Tanan




