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8. HIPERPLAZIA BENIGNA A PROSTATEI
SI CANCERUL DE PROSTATA

Vitalii Ghicavii, Alexei Piesacov, Ivan Vladanov, Artur Colta

Anatomia prostatei. Prostata (de la cuvantul grecesc prostates, care in
traducere Tnseamna ,,cel ce sta in fatd", ,,gardian’, ,,protector”) este o glanda
aflatd la intersectia aparatului urinar cu aparatul genital masculin. Toto-
datd, prostata reprezinta un organ muscular-glandular sub forma de con
taiat, amplasat cu baza spre colul vezicii urinare, iar cu varful - spre di-
afragma urogenitald, care cuprinde portiunea initiala a uretrei. Posterior
prostata aderd la rect, anterior - la simfiza pubiand, cu care este legata
prin intermediul ligamentelor pubian-prostatice. Masa medie a prostatei
la barbatii de 20-30 de ani constituie 20 g. Tesutul glandular include 20-
50 de glande separate cuneiforme, fiecare avand un canal propriu. Aceste
canale se unesc reciproc si in continuare se deschid pe peretele posterior
al partii prostatice a uretrei. Prin prostatd in uretra trec doua canale ejacu-
latorii. La exterior, prostata este acoperita cu o capsula formata din tesut
conjunctiv dens.

Tn prostatd se evidentiaza doua zone mari: centrald, care ocupa circa
20% din masa prostatei, si perifericd, ce constituie aproximativ 70% din
masa acesteia. Circa 5% din masa tesutului glandei revine zonei sale inter-
mediare (tranzitorii), care Tnconjoara uretra. Glandele periuretrale ocupa
un volum mic de tesut.

Hiperplazia benigna (adenomul) de prostata (HBP) este o tumora in
télnita mai des la barbatii de varsta Tnaintatd. Histologic, se diferentiaza
hiperplazia glandulara, fibroadenomul si forma mixta.

Prostata este un organ hormono-dependent, care se afla sub contro-
lul sistemului hipotalamo-hipofizar-gonadal, iar cresterea, dezvoltarea i
functia acesteia depind Tn mod direct de nivelul de testosteron din plasma.
Testosteronul este hormonul sexual principal la barbati, din care 90% sunt
secretate de testicule (6-7 mg/zi) si 10% se formeaza prin transformarea
steroizilor produsi de glandele suprarenale. Testosteronul liber patrun-
de in celulele prostatice prin difuziune pasiva, aici este supus unui meta-
bolism activ, a carui etapa principala este transformarea testosteronului
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in dihidrotestosteron sub actiunea enzimei de 5a-reductaza. Dihidrotes-
tosteronul format depaseste de 1,5-2 ori testosteronul dupa intensitatea
actiunii androgene si este metabolitul cel mai activ al acestuia.

Se presupune ca dezvoltarea hiperplaziei benigne a prostatei este
0 consecintd a perturbarii mecanismelor de reglare din sistemul functi-
ona] hipotalamus-hipofiza-gonade-prostatda, legata de schimbarea
concentratiilor hormonilor care circuld in sange si de particularitatile de
interactiune intercelulara din tesutul prostatic propriu-zis, si perturbarile
mecanismelor de reglare locale a cresterii sale normale.

Focarele primare de hiperplazie prostatica se formeaza preponderent
in partea mediald a zonei de tranzitie, mai aproape de colicului seminal si
de stroma periuretrald, de-a lungul segmentului proximal al uretrei pros-
tatice. Ultimele reprezintd proliferarea tesutului stromal si glandular, cu
formarea unor structuri glandulare noi, care elimina tot tesutul glandular
de la periferie si creeaza din acesta ,,capsula chirurgicalda" a prostatei. in
continuare, odata cu dezvoltarea procesului, numarul de noduli cu hiper-
plazie creste, acestia pot fi depistati deja practic in toatd zona de tranzitie,
fapt ce determina marirea prostatei si aparitia simptomelor clinice. Hiper-
plazia benignad a prostatei macroscopic reprezintd un nodul cu contururi
clare, delimitat prin capsulg, situat in partea densa a organului. Microsco-
pic este compus din parenchim epitelial si stroma conjunctiva.

Rapiditatea aparitiei manifestarilor clinice este determinatd de directia
cresterii preponderente a HBP, care depinde de localizarea modificarilor
hiperplazice din prostata si de starea tesutului prostatei. Daca tesutul pros-
tatic Tnconjurator se deosebeste printr-un grad de elasticitate mai mare,
atunci expansiunea are loc usor, in lipsa sau cu o compresiune minima a
uretrei. Modificarile sclerotice, focarele de calcinare si rigiditatea capsulei
prostatice pot sa faciliteze cresterea nodulilor hiperplaziei Tnspre uretra si
colul vezicii urinare, cu o dezvoltare rapida a obstructiei infravezicale.

n functie de directia de crestere a nodulilor, se deosebesc trei forme de
afectiune:

1 j forma intravezicald, atunci cand cresterea este indreptata spre lume-
nul vezicii urinare;

2] forma subvezicald (intélnita cel mai frecvent) - cresterea este in-
dreptata spre rect;

3) forma retrotrigonaléd (rard), atunci cadnd cresterea este Tndreptata
sub triunghiul vezicii urinare.
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Manifestdrile clinice ale hiperplaziei benigne (adenomului)

a prostatei

Cresterea nodulilor adenomatosi determind lungirea si compresiunea
partii prostatice a uretrei si modificarea curburii acesteia. Colul vezicii uri-
nare este ridicat usor de adenom. in forma retrotrigonald, poate fi supus
compresiunii segmentul intramural al ureterelor, cu dezvoltarea uretero-
pieloectaziei. Ca rezultat al refluxului urinar Tngreunat din vezica urinara,
se dezvolta treptat hipertrofia compensatorie a peretelui muscular al aces-
teia (detrusorului), care ulterior se substituie prin decompensare si aton ie.

Orice proces din prostata influenteaza mictiunea si conduce la aparitia
unor simptome clinice, definite ca ,,scorul international al simptomelor
prostatice” (IPSS). Prevalenta IPSS creste, in functie de varsta, in limitele
cuprinse intre 14% (40-49 de ani) si >40% (60-69 de ani). Aceste simpto-
me pot fi manifestari ale hiperplaziei benigne si ale cancerului de prostata,
de prostatita si o serie de alte afectiuni. La ,,alte afectiuni” ar trebui rapor-
tate stricturile de uretrd, scleroza colului vezicii urinare, scleroza de pros-
tata, dereglarile functiei contractile a detrusorului (din cauze neurogene
sau de alta naturd), infectia urinara, cancerul vezicii urinare, un corp strain
sau un calcul Tn vezica urinard, calculii treimii inferioare a ureterului. Ast-
fel, medicul are sarcina de a efectua un diagnostic diferential la examina-
rea bolnavilor cu diverse tipuri de dereglari de mictiune si a determina
afectiunea care le provoaca.

Simptomele cailor urinare inferioare, legate de dezvoltarea hiperplazi-
ei benigne, se impart in doua grupe:

1. Simptomele de golire, conditionate de trei factori:

= pasiv, ca urmare a cresterii masei glandei si compresiunii segmentu-
lui prostatic al uretrei;

= dinamic, conditionat de stimularea a-adrenoreceptorilor, ce regleaza
contractia elementelor musculaturii netede a prostatei ca rezultat a!
cresterii prostatei, fapt care conduce la cresterea tonusului structu-
rilor musculaturii netede, ce ocupa circa 40% din volumul prostatei
hiperplazice;

= hipoxic, legat de dezvoltarea hipoxiei detrusorului si reducerea
capacitatii de contractie a acestuia.

2. Simptomele de acumulare sunt o manifestare a hiperactivitatii de-
trusorului, provocata de iritarea receptorilor din colul vezicii urinare si din
stroma fibromusculara a prostatei.
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Simptomele de golire sunt mai raspandite, dar simptomele de acumu-
lare sunt mai deranjante si influenteaza activitatea cotidiana a pacientului.
Anume acestea au un impact considerabil asupra calitatii vietii si sunt cau-
za principald pentru care pacientii solicitd asistenta specialistului.

Tabelul 8.1. Simptomele cailor urinare inferioare

Simptome de golire Simptome de acumulare
(obstructive) (iritative)
= Jet urinar slab = Mictiune frecventa cu portii mici
= Dificultati de mictiune = Necesitati imperative de mictiune
= Necesitatea de a incorda peretele = Incontinenta urinara imperativa

abdominal in timpul mictiunii
= Cresterea timpului de mictiune = Polakiurie nocturna
= Mictiune intermitenta

= Separarea urinei ,,picatura cu picatu-
rd" la finalul actului mictional

=Golirea incompleta a vezicii urinare

« .Ischiurie paradoxald"

Pe langa simptomele enumerate in tabelul 8.1, hiperplazia benigna a
prostatei se poate manifesta si prin alte simptome: hematurie, retentie uri-
nara acutd, precum si prin simptome determinate de prezenta unei infectii
a cailor urinare si a calculilor vezicii urinare.

Clasificarea manifestarilor clinice ale HBP

Clasificarea clinica a hiperplaziei benigne a prostatei dupa Guyon
[1899) este bazatad pe caracteristicile starii functionale a vezicii urinare si,
ca urmare, ale modificarii cantitatii de urina reziduald. in prezent exista
tentative de creare a unor clasificari mai cuprinzatoare, care sa tina cont de
caracteristicile clinice principale ale afectiunii: simptome, indexul calitatii
vietii, viteza maxima a jetului urinar, volumul de urina reziduald, volumul
prostatei si gradul de obstructie, stabilite conform rezultatelor cercetarii
urodinamice combinate.

Potrivit clasificarii lui Guyon, in evolutia clinica a HBP se deosebesc
trei stadii: 1- de compensare, Il - de subcompensare, Illl - de decompensare.



188 UROLOGIE « ANDROLOGIE ¢ NEFROLOGIE CHIRURGICALA

in stadiul | al afectiunii apar dereglari de mictiune in conditiile unei
goliri complete a vezicii urinare. Bolnavii constata modificari ale actului de
mictiune, care devine mai putin intens si mai frecvent. Apare nicturia de
pana la doua ori si mai mult. Ziua, mictiunea poate sa nu fie mai frecven-
ta, dar nu survine imediat, ci dupa o anumita perioada de asteptare, mai
ales dimineata. in continuare se atestad cresterea frecventei mictiunilor in
cursul zilei, pe fundalul reducerii volumului de urina eliminata in timpul
unui act. Este caracteristica aparitia nevoilor imperative, atunci cand bol-
navul nu poate améana inceputul mictiunii, chiar pana la incontinenta uri-
nara. Urina se elimind in jet slab, uneori cade aproape vertical, fara sa for-
meze, ca anterior, o curba de forma parabolica specifica. Totodata, pentru
a usura golirea vezicii urinare, deseori bolnavii, la debutul sau la finalul
mictiunii, sunt nevoiti sa Tncordeze peretele abdominal anterior. in acest
stadiu, starea bolnavului poate sd raméana stabilad ani in sir, fara sa progre-
seze, datorita posibilitatilor de rezerva ale vezicii urinare, ale cailor urina-
re superioare (CUS) si ale rinichilor.

in stadiul IlI, functia vezicii urinare se deregleaza considerabil si apare
urina reziduald. Vezica urinara se goleste incomplet Tn timpul mictiunii,
apare urina reziduala intr-o cantitate de 100-200 ml si mai mult. Pentru
golirea vezicii, bolnavii sunt nevoiti sa Tncordeze muschii abdominali pe
tot parcursul actului de mictiune. Mictiunea se efectueaza in valuri, Tntre-
rupt, variat, cu perioade de odihna care ajung la cateva minute. Scaderea
crescanda a functiei renale se manifesta prin sete, uscaciune, amaraciune
in gura, poliurie si alte simptome caracteristice.

in stadiul Il se dezvolta decompensarea completa a functiei vezicii uri-
nare si se atesta ischiurie paradoxald. in acest stadiu, golirea vezicii urina-
re este ineficienta chiar si cu participarea unor forte extravezicale. Peretele
vezicii urinare este extins, aceasta este supraplinad cu urina si poate fi deter-
minata vizual sau prin palpare In partea inferioara a abdomenului, iar mar-
ginea superioara a acesteia ajunge la nivelul ombilicului si mai sus. Pentru
decompensarea completd a vezicii urinare sunt caracteristice pierderea
tonusului atat a detrusorului, cat si a sfincterului interior al vezicii urinare.
Totodatd, se atestd o combinatie paradoxald a retentiei si a incontinentei
urinare - eliminarea involuntara a urinei picatura cu picatura atunci cand
vezica urinara este supraplinad {ischiuria paradoxald). Dereglarea functiei
rinichilor si a cailor urinare superioare conduce la insuficienta renala cro-
nica. Fara acordarea asistentei medicale, bolnavul decedeaza cu manifes-
tari clinice de uremie.
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in toate stadiile afectiunii sunt posibile cazuri de retentie acuta de
mictiune, favorizatd de consumul de alcool, hipoterrnie, de continenta
urinard numita ,,excesiva situationala” Retentia acuta de mictiune impu-
ne cateterizarea vezicii urinare, dupa care uneori este posibila restabilirea
mictiunii independente. Restabilirea acesteia este foarte probabila in cazu-
rile in care, concomitent cu cateterizarea, se prescrie terapie medicamen-
toasa cu al-adrenoblocante. Daca terapia conservatoare nu are succes,
astfel de bolnavi vor avea nevoie de asistenta chirurgicala urgenta.

La o serie de bolnavi are loc dilatarea venelor superficiale ale colului
vezicii urinare, iar ca rezultat al leziunii acestora poate sa apara macrohe-
maturia. Daca are loc o hemoragie intensa, este posibila formarea cheagu-
rilor de sénge si tamponada cavitatii vezicii urinare, proces care impune
o interventie chirurgicala urgenta. Cel mai frecvent, hemoragiile se atesta
dupa cateterizarea vezicii urinare.

Urostaza indelungata si infectia asociata deseori favorizeaza formarea
calculilor vezicii urinare. In aceste cazuri se atestd mictiune frecventa,
mai ales in conditiile unor miscari active, In timpul mersului zdruncinat;
dureri ce iradiaza in glandul penisului. Cresterea tensiunii intravezicale se
transmite cailor urinare superioare, fapt ce conduce la uretero-hidrone-
froza si la aparitia insuficientei renale cronice.

Hiperplazia predispune la aparitia unui proces inflamator in sistemul
urogenital. Cea mai periculoasa patologie este pielonefrita, care are o
evolutie acuta sau cronicd, conducand la progresarea insuficientei renale,
in afard de aceasta, deseori bolnavii dezvolta orhoepididimita, prostati-
ta, uretrita.

Diagnosticul hiperplaziei benigne a prostatei are ca scop depistarea
maladiei, determinarea stadiului acesteia si a complicatiilor asociate, pre-
cum si a parametrilor afectiunii ce permit selectarea metodei optime de
tratament. Totodata, in timpul diagnosticarii trebuie efectuat diagnosti-
cul diferential al HBP cu alte afectiuni ale prostatei care se manifesta prin
simptomele cailor urinare inferioare.

1. Diagnosticul clinic:

# Acuze si anamneza: masurarea punctajului sumar dupa sistemul
international de evaluare sumarad a simptomelor in afectiunile prostatice
la scala de 35 de puncte (IPSS); evaluarea calitatii vietii la scala de 6 puncte
(QOL);

= Examenul digital rectal al prostatei;
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= Palparea vezicii urinare;
= Determinarea urinei reziduale.

Deseori, simptomele afectiunii se manifestd moderat, apar si cresc trep-
tat, intr-o serie de cazuri bolnavul se obisnuieste cu acestea si le percepe
ca pe niste schimbari legate de varsta. Bolnavul 1i va povesti medicului ca
urineazd normal, dar la Tntrebarea de precizare ,,De cate ori va treziti ca sa
urinati Tn timpul noptii?" poate sa raspunda ca de 4-5 ori. Foarte frecvent,
bolnavii nu acorda atentie unui simptom periculos care este hematuria,
mai ales daca episoadele acesteia au fost unice. Completarea agendei de
mictiuni si sistemul international de evaluare sumara a afectiunilor pros-
tatice in puncte (IPSS) usureaza chestionarea si permit evaluarea cantita-
tiva a simptomelor afectiunii. Ultima reprezinta o serie de intrebari pentru
pacienti cu variante posibile de raspuns. Toate punctele se aduna si suma
acestora reprezinta o evaluare cantitativa a simptomelor de hiperplazie
benigna a prostatei. Gradul de manifestare a simptomelor la IPSS 0-7 este
apreciat ca unul nesemnificativ, la 8-19 - ca unul moderat, iar la valori cu-
prinse intre 20 si 35 - ca pronuntat.

Examenul digital rectal permite determinarea dimensiunilor prosta-
tei, evaluarea consistentei acesteia, care trebuie sa fie neteda, elastica, a
lipsei de durere, a caracterului atenuat al scizurii interlobare, a claritatii
contururilor glandei si a tesuturilor Tnconjuratoare.

La palpare, dimensiunile prostatei in mod normal variaza destul de
mult, de la extrem de mici in stari sclerozante pana la o prostata foarte mare,
care iese In lumenul rectului. De reguld, glanda reprezinta o formatiune si-
metrica, rotunjitda, bombatd, cu o scizurd care o imparte in lobul drept si
cel stdng. Scizura mediana poate fi foarte pronuntata sau poate, practic, sa
lipseasca complet. Prolabarea in lumenul rectului la ambii lobi, de aseme-
nea, poate sa fie simetrica, sub forma de doua tubercule exprimate mode-
rat, separate usor prin scizurd. Consistenta glandei este dens-elastica. in
atonie sau atrofie, glanda este laxa, de consistenta atonica. Glanda capata o
consistenta densa, sau chiar dura ca lemnul, in hiperplazia benigna, tumori,
chisturi, abcese sau in procesele sclerotice pronuntate (are loc induratia
stromei si cicatrizarea tesutului parenchimatos]. Dupa masajul efectuat,
glanda devine mai elastica, uneori chiar flascad, ceea ce denota evacuarea
normald a continutului in lumenul uretrei. Prezenta unor formatiuni pal-
pabile poate fi legatd nu doar de starea prostatei, dar si de rect, de stratul
de tesut conjunctiv intermediar dintre acestea, precum si de capsula glan-
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dei. Deplasarea acestor formatiuni odata cu deplasarea degetului in raport
cu peretele rectului permite precizarea localizarii lor.

n urma palparii, cel mai frecvent se depisteaza urmatoarele semne ale
afectiunilor prostatice:

1. Marirea simetrica aambilor lobi prostatici cu mentinerea consistentei
elastice ferme - un semn caracteristic pentru hiperplazia benigna a pros-
tatei.

2. Prostata asimetrica.

3. Parti de prostata cu consistenta densa sau ca lemnul. Densitatea poa-
te fi determinata sub forma de noduli separati sau infiltrate de diferite di-
mensiuni si chiar cu trecere pe peretii bazinului.

4. Imobilitatea glandei ca urmare a concresterii acesteia cu tesuturile
inconjuratoare.

Ultimele trei semne sunt caracteristice pentru cancerul de prostata, iar
prezenta lor impune o examinare orientata ulterioara. in afara de aceasta,
la examenul digital rectal deseori se determina calculi prostatici, flebolite
ale peretelui rectal, polipi sau cancer rectal, prostata dureroasa caracteris-
tica pentru prostatita.

Orice dubii Tn privinta starii prostatei si a zonei pelviene aparute la pal-
pare trebuie sa fie precizate obligatoriu sau excluse prin metode de exami-
nare suplimentare.

Investigatia vezicii urinare. Palparea vezicii urinare - vezica poate fi
palpata usor n retentia acuta de urina sau daca exista o cantitate conside-
rabila de urina reziduala.

Aprecierea volumului urinei reziduale - poate fi efectuata prin ca-
teterizarea vezicii urinare imediat dupda mictiune. Acest test permite de-
terminarea stadiului de evolutie clinica a afectiunii. Lipsa urinei rezidua-
le [golirea completa a vezicii urinare) denota primul stadiu al afectiunii,
prezenta urinei reziduale [golirea incompleta a vezicii urinare) - stadiul
al doilea. Atunci cand sunt disponibile metode neinvazive de determinare
a urinei reziduale cum este ultrasonografia (USC), aceasta trebuie sa fie
preferabild.

2. Diagnosticul de laborator la bolnavii cu HBP se reduce la efec-
tuarea unor cercetari care permit depistarea cancerului de prostata, a
complicatiilor inflamatorii, a insuficientei renale, a modificarilor in siste-
mul de coagulare a sangelui. Cel mai frecvent se aplica:

=cercetarea antigenului specific prostatic [PSA) in serul sangvin;
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ecercetarea secretiei prostatice;

eanaliza biochimica a sangelui;

eanaliza clinica a sangelui.

Antigenulspecific prostatic reprezinta o glicoproteina produsa de epite-
liul secretor al prostatei si care asigura lichefierea ejaculatului. Cantitatea
principala de proteina, prin canalele acinelor, ajunge in regiunea posteri-
oard a uretrei. Concentratia de PSA in ejaculat este egald cu aproximativ
1 mcg/ml, in timp ce in serul sangvin, in lipsa unor afectiuni prostatice,
constituie cel mult 4 ng/ml. Cresterea nivelului de PSATn sange este legata
de leziunea uneia sau mai multor bariere din tesutul glandei, care separa
canalele excretoare ale prostatei de capilarele sangvine: celulele epiteliale
prostatice, membrana bazald a acestora, stroma, membrana bazala si en-
doteliul capilarelor sangvine.

Dat fiind faptul ca PSA este o proteina care se produce in prostata nor-
mald, acesta nu este specific Tn raport cu afectiunea. Cresterea nivelului de
PSA poate fi conditionata de o serie intreaga de cauze, cele mai importante
dintre acestea fiind:

= cancerul de prostata,;
< hiperplazia benigna a prostatei;
e prezenta unei inflamatii Tn prostata.

in serul sangvin, PSA se afld sub doua forme: libera si legata cu diferite
antiproteaze. Continutul formei libere constituie circa 20% din cantitatea
totala de PSA. O mare parte din antigenul specific prostatic, accesibilda pen-
tru determinarea de laborator, se aflda in complex cu antichimotripsina. Sub
notiunea de ,,PSA total” se subintelege suma de concentratii de PSA liber
si PSA legat cu antichimotripsina. Se considerd normal un continut de PSA
total de sub 4 ng/ml, cresterea nivelului de PSA peste 4 ng/1 constituie deja
o indicatie pentru efectuarea unei investigatii detaliate cu scopul exclude-
rii cancerului de prostata. La un nivel Tnalt de PSA total, trebuie efectuata
obligatoriu biopsia de prostata.

Tn cazul unor valori de limita ale PSA total, urmatorii indicatori au o va-
loare de diagnostic mare: nivelul de PSA din sange este influentat de volu-
mul prostatei. Pentru a exclude aceasta influenta, se determina indicele de
densitate a PSA, egal cu nivelul de PSA total impartit la volumul prostatei,
care se determina la examenul ultrasonografic transrectal. Valoarea indi-
celui de densitate a PSA nu trebuie sa depaseasca 0,15 ngZ/ml/cma3. Valorile
mai mari ale indicelui de densitate a PSA sunt o indicatie pentru efectua-
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rea biopsiei de prostata. Daca rezultatul biopsiei primare se dovedeste a
fi negativ, atunci cresterea indicelui de densitate a PSA cu timpul impune
efectuarea unei biopsii repetate.

Determinarea indicatorilor PSA liber si ale celui total si calcularea ra-
portului dintre acestia sporesc precizia diagnosticului diferential al can-
cerului si al hiperplaziei de prostata, reducand numarul de biopsii nece-
sare. Pentru barbatii la care raportul dintre PSA liber si cel legat este sub
15%, se recomanda efectuarea biopsiei de prostatd; atunci cand valoarea
raportului dintre PSA liber si cel legat este peste 15%, riscul de existenta
a cancerului de prostata este mic, de aceea biopsia de prostatd poate sa nu
fie efectuata.

Dezvoltarea hiperplaziei benigne a prostatei duce la compresiunea ca-
nalelor excretoare ale acinelor, afecteaza golirea acestora, fapt ce favori-
zeaza dezvoltarea inflamatiei. Pentru a exclude sau a confirma inflamatia
cronica a prostatei, se efectueaza cercetarea secretiei prostatice. Cri-
teriul principal in evaluarea preparatului este raportul dintre leucocite si
granulele de lecitina. La persoanele sanatoase, numarul de leucocite nu
depaseste 8-10 in campul vizual, iar granule de lecitind sunt destul de mul-
te. Atunci cand exista inflamatie, leucocitele devin mai multe, iar daca pro-
cesul capata un caracter prelungit, numarul de granule de lecitina scade.

Analiza biochimica a sdngelui se efectueaza pentru a depista hipera-
zotemia si insuficienta renala cronica. Cu scopul determinarii insuficientei
renale, pot fi efectuate de asemenea probele Zimnitki si Rehberg-Tareev.

Analiza clinica a sangelui poate atesta prezenta unor complicatii in-
flamatorii ale hiperplaziei benigne a prostatei - orhita, epididimita, pielo-
nefrita, urosepticemie.

3. Ecografia transabdominald ofera o informatie extrem de necesara
despre starea rinichilor, dimensiunile acestora si grosimea parenchimului,
despre prezenta si gradul modificarilor retentionale din sistemul calice -
bazinet (SCB), afectiunile urologice asociate.

Determinarea cantitatii de urind reziduala are o importanta de princi-
piu pentru aprecierea stadiului afectiunii si a indicatiilor pentru tratamen-
tul conservator sau chirurgical. Se recomanda ca aceasta sa fie efectuata
prin metoda ultrasonografica imediat dupa mictiune. Indicatorul de deter-
minare avolumului de urina reziduala se inscrie in documentatia medicala.

Ecografia transrectalda ofera posibilitatea de evaluare a starii si a
directiei de crestere a prostatei, de efectuare a unor masurari exacte a di-
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mensiunilor volumului acesteia, de calculare separata a volumului nodu-
lilor hiperplaziei, de studiere a caracterului ecostructurii, de depistare a
semnelor ultrasonografice ale cancerului de prostata, a prostatitei cronice,
sclerozei de prostata sau a colului vezicii urinare.

4. Examenul radiologie al organelor sistemului urogenital incepe cu
o radiografie de orientare. in cadrul acesteia pot fi depistate concremente
n proiectia rinichilor, a ureterelor, a vezicii urinare. Pe cistograma descen-
dentd in HBP se determina defectul de umplere din regiunea colului vezicii
urinare sub forma de proeminenta, se pot vizualiza diverticule, calculi si
tumori ale vezicii urinare.

n cazul n care portiunile intramurale ale ureterelor sunt comprimate
prin tesutul hiperplazic si segmentele juxtavezicale ale acestora se defor-
meaza, se poate observa simptomul radiologie caracteristic de ,,carlige de
pescuit".

Tomografia computerizata este foarte importanta in diferentierea
HPB Tn raport cu cancerul, oferda informatii despre extinderea procesului
malign peste limitele capsulei si apreciaza antrenarea ganglionilor limfa-
tici regionali.

Rezonanta magnetica nucleara permite determinarea structurii mor-
fologice a prostatei si a raportului stromal-epitelial.

5. Diagnosticul endoscopic permite depistarea prostatei hiperplazi-
ce, determinarea calculilor din vezica urinard, a diverticulelor, a prezentei
lobului mediu. Examenul endoscopic al cailor urinare inferioare (uretro-
cistoscopia) este indicat atunci cand exista hematurie cu scopul determi-
narii sursei hemoragiei, Tn suspiciunea de tumoare a vezicii urinare. Ure-
troscopia poate fi efectuatad pentru diagnosticul diferential cu stricturile de
uretrd. Concomitent cu examenul endoscopic poate fi determinata urina
reziduala.

6. Diagnosticul functional - urofluometria - este 0 metoda neinvazi-
va, bazata pe determinarea si Tnregistrarea graficd a modificarilor vitezei
mictiunii. Tn obstructia infravezicala provocata de HBP, se reduce viteza
volumica medie si cea maxima a jetului urinar, creste durata mictiunii. Cur-
ba urofluometricd devine mai lind si mai lunga, iar atunci cand actul de
mictiune este dereglat semnificativ, se separa foarte putin de nivelul bazai.

Cel mai frecvent, pentru evaluarea curbei urofluometrice se folosesc in-
dicatorii vitezei maxime ajetului (Qmax) si ai volumului de urina eliminata
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(V comp). In mod normal, la barbati reducerea Qmax odata cu varsta se
deosebeste cu 2 ml/s pe parcursul fiecaror zece ani de viata, indicatorul
normal al acestora pentru barbatii fara semne de dereglari ale functiei cai-
lor urinare inferioare la varsta de 50 de ani constituie 15 mi/s.

Se tine cont si de timpul mictional total - indicatorul normal al acestuia
este de 10 secunde pentru un volum de 100 ml si de 23 de secunde pentru
300 ml. De asemenea, se determina timpul de retentie a mictiunii pana la
aparitia primelor picaturi de urind, timpul de atingere a vitezei maxime a
mictiunii si indicatorul vitezei medii a jetului urinar. Totodata, la un volum
de urind de sub 100 ml si peste 450 ml, rezultatele urofluometriei nu sunt
veridice.

Cistomanometria reprezinta determinarea presiunii intravezicale in di-
ferite stadii de umplere si In timpul mictiunii. in combinatie cu electromio-
grafia (EMG) sfincterului, metoda este foarte utila la bolnavii cu presupuse
tulburari de mictiune neurogene.

7. Prin biopsia prostatei se poate efectua diagnosticul morfologic al
acesteia pe cale rectala sau perineala, care Tn cazuri dubioase ofera posibi-
litatea de stabilire a diagnosticului definitiv de HBP.

Metodele de tratament al hiperplaziei benigne a prostatei
Metode de tratament chirurgical:

< adenomectomia deschisa (transvezicald, retropubianad);
= rezectia transuretrala a prostatei (TURP);

e incizia transuretrala a prostatei (TU1P);

e vaporizarea transuretrald a prostatei;

= chirurgia transuretrala endoscopica cu laser (ablatie cu laser a pros-
tatei, vaporizare sau enucleare cu laser a prostatei);

= criodestructia prostatei.

Metode minim invazive (de alternativa) de tratament al HBP:
* hipertermia (40-45LC);

= termoterapia (45-70°C);

= termoablatia [70-100°C);

= dilatarea prostatei cu balonul;

= stenturi prostatice.
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Terapia medicamentoasa a HBP:

= al-adrenoblocante;
= inhibitori de 5-a-reductazg;
= extracte vegetale.

Supravegherea in dinamica

Singura metoda radicala de inldturare a tesutului hiperplazic al prosta-
tei (adenomului) este cea chirurgicald. Tratamentul chirurgical poate fi
urgent sau planificat. Retentia de mictiune acuta este unul dintre motivele
cele mai frecvente ale interventiilor chirurgicale urgente.

Indicatiile pentru tratamentul chirurgical sunt:
e retentia de mictiune acuta si cea cronica repetitiva;
«formarea calculilor Tn vezica urinara;

= progresarea insuficientei renale cronice ca urmare a obstructiei in-
fravezicale;

= procese pioinflamatorii recidivante ale cailor urinare;
= macrohematurie cronica;
e diverticulul vezicii urinare;

eprognoza nefavorabilda a evolutiei afectiunii, care nu permite
obtinerea unui efect clinic suficient Tn urma aplicarii metodelor con-
servative (cresterea lobului mediu al prostatei, obstructie infravezi-
cald pronuntatd, o cantitate mare de urina reziduald);

= lipsa efectului dupa tratamentul medicamentos.

Rezectia transuretrala (TUR) este, in prezent, metoda principala
(,,standardul de aur") in tratamentul chirurgical al bolnavilor cu HBP, dato-
rita caracterului traumatizant redus al acesteia si eficientei ei inalte. Aceas-
ta metoda are o serie de avantaje in comparatie cu interventia chirurgicala
deschisa: lipsa traumatismului tesuturilor moi la abordarea prostatei, o
hemostaza bine controlatd, o durata scurtd de reabilitare a bolnavilor in
perioada postoperatorie. Utilizarea TUR a extins considerabil indicatiile
pentru tratamentul chirurgical al bolnavilor cu HBP, cu afectiuni intercu-
rente asociate, care pana nu demult erau condamnati la evacuarea urinei
prin cistostoma pe tot parcursul vietii (figura 8.1).

in TUR a prostatei, pacientul este o parte din circuitul electric inchis.
Energia de la generator (instalatia diatermica) se livreaza pe electrodul



Figura 8.1. Rezectia transuretrala a prostatei. Aspect pre- si postoperatoriu

activ (ansa rezectoscopului), trece prin tesutul prostatei si pleaca pe elec-
trodul pasiv (o placa de metal sau de silicon). Pentru TUR a prostatei se
utilizeaza tehnica monopolara a electrochirurgiei, pentru ca electrodul
activ (ansa rezectoscopului) are o suprafata cu arie mai mica decat elec-
trodul pasiv (neutru). Taierea tesuturilor (eiectrotomia) are loc datorita
unei actiuni termice puternice, create de sursa electrochirurgicald. Aceas-
ta provoaca vaporizarea (explozia) lichidului celular, moartea celulelor
si disectia tesutului in regiunea arcului electric (ansei rezectoscopului).
Astfel de efecte fizice se produc intr-un volum de tesut foarte limitat, fapt
determinat de constructia ansei, elaborate special pentru taiere. Pentru
coagulare, se induce o temperaturd mai mica, ce provoaca o ,,secare” mai
lentd a celulei, comprimarea, rasucirea si, astfel, inchiderea vaselor sangvi-
ne disecate, fapt care conduce la stoparea hemoragiei.

TUR paliativda a HBP nu presupune inlaturarea tntregului tesut hiper-
plazic. Tn cadrul acestei operatii, doar se creeaza un canal pentru uring,
care 1i permite bolnavului sa urineze independent si sa evite cistostomia.

Incizia transuretrala a prostatei reprezintd o incizie a segmentului
prostatic al uretrei, care se executa pentru a reduce rezistenta uretrala si
simptomatologia de mictiune dereglatda. Aceasta procedura este deosebit
de eficientd la bolnavii cu prostate mici si provoacd mai putine complicatii
decat TUR.

Adenomectomia raméane a fi metoda cea mai radicalda. Avantajele ei
sunt posibilitatea de efectuare n orice tip de crestere si la orice dimensiuni
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ale glandei. Indicatiile pentru aceasta interventie chirurgicala sunt dimen-
siunile mari ale glandei, calculii mari sau multipli In vezica urinara, ure-
terocel, diverticulele, tumoarea vezicii urinare. Adenomectomia transvezi-
cald este cea mai raspanditd, mai rar se executa interventia prin abordare
retropubiana.

Cistostomia se efectueaza atunci cand exista contraindicatii sau este
imposibild executarea TUR sau a adenomectomiei din diferite cauze. Tre-
buie sa se acorde preferinta cistostomiei troacare. Cistostomia poate fi pri-
ma etapa a tratamentului chirurgical, care permite pregatirea bolnavului
pentru adenomectomie sau TUR.

Metodele de tratament minim invazive de alternativa sunt bazate
pe actiunea energiei termice. in calitate de sursa de energie pentru ablatia
tesutului prostatic cel mai des se utilizeaza radiatia cu microunde, de
radiofrecventa si ultrasunetul focalizat. Au fost Tnregistrate tehnologii in
functie de nivelul si metoda de furnizare a energiei si de actiunea acesteia
asupra tesutului prostatic, printre care se evidentiaza: hipertermia (40-
45°C], termoterapia (45-70°C) si termoablatia (70-100°C).

in practica clinica, termoterapia transuretrala prin microunde aca-
patat raspandirea cea mai larga. Energia se livreaza spre prostata cu ajuto-
rul unei antene montate pe cateterul uretral cu balon. Sedinta de termote-
rapie, de obicei, se efectueaza o singura datd, cu durata de 60 min. Metoda
nu cere suport anesteziologic si poate fi aplicata in conditii de ambulatoriu
pe fundal de anestetice locale si administrare intramuscularda a prepara-
telor sedative. Ca rezultat al actiunii temperaturii, Tn adéncul prostatei se
formeaza un focar de necroza. Substituirea ulterioara a sectoarelor necro-
zate prin tesut fibros mai dens conduce la dilatarea segmentului prostatic
al uretrei, in urma careia se micsoreaza rezistenta uretrdia si obstructia
infravezicald. Efectul obiectiv al tratamentului prin metoda termoterapiei
transuretrale se atesta la 40-75% din bolnavi, iar cel subiectiv - la 50-80%.
Peste 2-4 ani, Tn majoritatea cazurilor are loc revenirea la valorile initiale.
Termoterapia poate fi 0 metoda de optiune atunci cand exista afectiuni in-
tercurente, care limiteaza posibilitatea de aplicare a tratamentului chirur-
gical radical.

in retentia urinara acutd, urina trebuie evacuata urgent din vezica uri-
nara. Cel mai frecvent, cu acest scop se foloseste cateterizarea vezicii uri-
nare. Tntr-o serie de cazuri, trebuie sa se recurga la punctia suprapubiana
a vezicii urinare sau la aplicarea unei fistule vezicale suprapubiene (cis-
tostomie).
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Cateterizarea vezicii urinare este o procedura foarte serioasa, care
impune respectarea minutioasa a asepticii si a tehnicii de cateterizare.
in cazul unei introduceri brutale si fortate a cateterului [mai ales daca se
foloseste un cateter de metal), sunt posibile complicatii severe: formarea
unui canal fals in uretra si prostata, uretroragie, febra uretrald. Ridicarea
temperaturii corpului cu frisoane [febra uretrald) se explica prin intrarea
masiva a bacteriilor si a toxinelor acestora in patul vascular prin mucoasa
lezata a uretrei, stare favorizata de refluxurile uretrovenoase. Bacteriemia
poate cauza soc Si urosepticemie.

Tratamentul medicamentos detine un loc important in tratamentul
HBR Principiile de utilizare a medicamentelor se bazeaza pe conceptiile
contemporane despre patogeneza afectiunii. intre diversele preparate pro-
puse pentru tratamentul biperplaziei benigne a prostatei, au cunoscut ras-
pandirea cea mai larga:

= blocantele de alfa-1 si alfa-lIA-adrenoreceptori;
< inhibitorii de 5-alfa-reductaza,;

= extractele vegetale.

Utilizarea a-1 si a-lA-adrenoblocantelor. Alfa-l-adrenoreceptorii
se localizeaza preponderent Tn regiunea coluri vezical, a segmentului
prostatic al uretrei, in capsula si stroma prostatei. Stimularea acestora
ca urmare a cresterii si progresarii HBP conduce la majorarea tonusului
structurilor musculaturii netede a bazei vezicii urinare, uretrei poste-
rioare, prostatei si la dezvoltarea obstructiei de tip dinamic. Prescrierea
a-1 si a-lA-adrenoblocantelor conduce la micsorarea tonusului structu-
rilor musculaturii netede a colului vezicii urinare si a prostatei, fapt care,
la randul sdu, se manifestd prin scaderea rezistentei uretrale si reducerea
obstructiei infravezicale.

Inhibitorii de 5-alfa-reductaza blocheaza la nivelul prostatei transfor-
marea testosteronului in dihidrotestosteron, fapt care, in cazul unei admi-
nistrari indelungate, conduce la reducerea volumului prostatei cu 20-30%.
Efectul terapeutic se obtine abia peste 6-12 luni, iar tratamentul trebuie
continuat ani in sir. Rezultate optime se inregistreaza la pacientii cu un
volum mare al prostatei (>50 cm3), in structura careia predomina tesutul
epitelial. Administrarea Tndelungatda a inhibitorilor de 5-a-reductaza
micsoreaza statistic veridic riscul de aparitie a retentiei urinare acute si
scade probabilitatea de interventie chirurgicala.
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Eficienta extractelor vegetale este determinatda de continutul de fi-
tosteroli si acizi grasi in acestea. Preparatele din acest grup cel mai bine
studiate sunt extractele de palmier pitic Serenoa repens si de prun salbatic
de Camerun Pygeum a/ricanum. Preparatele mentionate poseda o actiune
multifactoriald, legata de influenta asupra metabolismului testosteronului,
actiunea antiestrogena la nivel de prostata, inhibitia proliferarii epiteliului
prostatic, actiune antiedemica, determinatd de capacitatea de a suprima
sinteza prostaglandinelor, influenta asupra fazei vasculare a inflamatiei,
permeabilitatii capilarelor, stazei vasculare. Reducerea volumului pros-
tatei este mica si constituie 7-15%, dar actiunea terapeutica depaseste
veridic efectul placebo. Tratamentul cu preparate vegetale nu are efecte
adverse serioase. Acestea sunt tolerate bine de majoritatea covarsitoare a
bolnavilor. Despre eficienta tratamentului se judeca peste 2-3 luni dupa in-
ceperea acestuia. Medicamentele de origine vegetala se prescriu in calitate
de remedii profilactice la bolnavii cu stadiu incipient de HBP, cu prostatita
cronica asociata, precum si n calitate de alternativa pentru supravegherea
indelungata.

Posibilitatile de corectie farmacologica a actului de mictiune sunt
destul de mari. Diferite variante de evolutie clinica a afectiunii, pre-
dominarea simptomelor iritative sau obstructive impun o abordare
diferentiata a problemei tratamentului, optdnd pentru monoterapia cu
a-l-adrenoblocante, inhibitori de 5-u-reductaza, extracte vegetale sau
terapia combinata.

Supravegherea Tn dinamica este admisibilad la pacientii cu o dinamica
nesevera a HBP (IPSS <8), precum si la pacientii la care calitatea vietii nu
este afectata semnificativ din cauza simptomelor existente. Supraveghe-
rea acestor pacienti include constientizarea acestora privind necesitatea
controlului modului de viata, a efectudrii regulate a analizelor de sange si
uring, a controlului nivelului de antigen specific prostatic, USG, urofluome-
triei. Supravegherea in dinamica este rationala la pacientii care au factori
de pronostic nefavorabili privind progresul evolutiei afectiunii. Se consi-
dera ca astfel de factori sunt: nivelul de antigen specific prostatic (PSA)
din serul sangvin de peste 1,4 ng/ml; volumul de prostata hiperplazica de
peste 40 cm1 indexul punctajului de simptome la scala IPSS de peste 8 si
scaderea vitezei maxime a jetului urinar sub 10 ml/s.
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Cancerul de prostata

Cancerul de prostata (CP) este o forma de tumora maligna care se dez-
voltd Tn majoritatea cazurilor in zona periferica a prostatei si rar - in cea
centralda.

Morfologic, tumorile maligne de prostatd se impart in epiteliale si ne-
epiteliale. La randul lor, tumorile epiteliale se impart in adenocarcinom,
cancer celular tranzitoriu si cancer pavimentos. Ultimele doua forme sunt
rar intalnite. Tn peste 95% din cazuri, tumora maligna a prostatei reprezin-
ta un adenocarcinom aparut din epiteliul ce captuseste canalul acinar. Ce-
lelalte 5% dintre tumori reprezinta carcinoame din celule tranzitorii, din
celule plate si carcinosarcoame.

Varsta este unul dintre factorii etiologici principali care au o influenta
mare asupra aparitiei si dezvoltarii cancerului de prostata. Afectiunea
rareori apare la barbatii de sub 50 de ani, dar odata cu varsta, incidenta
creste brusc.

n cadrul experimentelor pe animale s-a demonstrat posibilitatea de
inductie a cancerului de prostata din cauza modificarilor hormonale apa-
rute in organism. Drept confirmare a ipotezei hormonale au servit succese-
le in tratamentul cancerului de prostata cu estrogeni, care inhiba formarea
androgenilor.

Tntr-o serie de studii s-a constatat corelatia dintre incidenta cancerului
de prostata si alimentatia bogata In grasimi animale. Se presupune ca ali-
mentele grase reduc absorbtia vitaminei A fapt care determina scaderea
nivelului de beta-caroten in sange. in acelasi timp, se considera ca beta-ca-
rotenul apara organismul de aparitia unor tumori maligne. in alimentatia
locuitorilor tarilor asiatice, unde incidenta prin cancerul de prostata este
cea mai micd, se contine multa vitamina Asi estrogeni de origine vegetala,
care neutralizeaza actiunea androgenilor asupra prostatei.

Valoarea mediului ambiant. in Japonia, Africa si China, la populatia
bastinasa CP se intélneste rar, darin caz de emigrare in SUA, acesta se dez-
volta mult mai des decét la barbatii albi. Astfel, in timp ce incidenta in China
constituie 1,2-1,7 la 100.000 de persoane, incidenta prin cancer la chinezii
care s-au mutat cu traiul in SUA se ridica la 28 la 100.000 de persoane.

Potrivit estimarilor specialistilor, aproximativ 9% din cazurile de can-
cer prostatic sunt determinate de cauze genetice, desi localizarea defec-
tului genetic inca nu a fost stabilita. Riscul de cancer de prostata este de
aproximativ de 2-3 ori mai mare la barbatii la care rudele apropiate au
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acest cancer. Daca cancerul a fost depistat la mai mult decat o ruda, atunci
riscul creste de pana la 8 ori.

Etiopatogenia cancerului de prostata. Rolul determinant al androge-
nilor in dezvoltarea CP a fost demonstrat in cadrul unor studii ce au dove-
dit ca la eunuci acesta nu se dezvoltad. Si desi studiile in vederea obtinerii
dovezilor asupra existentei unei legaturi cauzale intre continutul de an-
drogeni in sédnge si cancerogeneza nu s-au dovedit a fi tocmai concludente,
legatura dintre aparitia cancerului de prostata si dereglarea echilibrului
de hormoni sexuali la nivelul sistemului hipotalamo-hipofizar, al glandelor
suprarenale si al glandelor sexuale se considera dovedita.

Se considera ca neoplazia intraepitelialda prostatica (NIP) are un rol
important in aparitia ulterioara a cancerului de prostata.

Lantul probabil al dezvoltarii CP aratd, de pe pozitiile contempora-
ne, in felul urmator: cancerul de prostatd invaziv se dezvoltd atunci cand
mutatia sau o serie de mutatii au loc n celuld, oferindu-i avantaje in viteza
de crestere in raport cu celelalte celule. Divizarea celulei materne supu-
se mutatiei asigura transferul informatiei modificate genetic catre celu-
lele-fiice, inclusiv si a capacitatii de a creste rapid. Ciclurile ulterioare de
diferentiere a celulelor respective sunt Tnsotite de mutatii suplimentare.
Apare capacitatea celulei date de a se infiltra Tn tesuturile adiacente, dar
se obtine si capacitatea de a metastaza. Dat fiind faptul ca neoplazia in-
traepiteliala a prostatei este legata direct de cancerul de prostatd, aceasta
impune o atentie sporita din partea urologului.

Au avut loc numeroase discutii privind legatura reciprocd dintre hi-
perplazia benigna si cancerul de prostata. Este oare hiperplazia benigna
a prostatei un predecesor al cancerului de prostata? Argumentul principal
impotriva acestei ipoteze este ca CP se dezvoltd mai frecvent in zona peri-
ferica a prostatei (pana la 70% din cazuri), in 10-15% din cazuri, tumoa-
rea apare in zona centrald, in timp ce HBP incepe sa se dezvolte in zona
centrala (parauretrald) a prostatei. Cu toate acestea, in 15-24% din cazuri,
cancerul si hiperplazia benignd a prostatei se intédlnesc concomitent. in
niciunul dintre studiile numeroase nu s-a reusit depistarea unei legaturi
directe intre HBP si CP.

O particularitate unicd a CP este existenta a doud forme de afectiune:
histologica (latentd), Tntalnita frecvent la barbatii de varsta inaintata, si
clinica (invaziva). Potrivit estimarilor existente, pana la 30% din populatie
poate avea cancer de prostata microscopic. in legatura cu particularitatile
de dezvoltare clinicd, tumoarea ani in sir poate sa nu afecteze starea bol-
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navului si se va manifesta la numai 10% din bolnavi. Cu timpul, focare-
le de cancer latent se pot mari si pot pierde trasaturile caracteristice de
diferentiere. Atingdnd un volum de 0,5 cm3 tumora devine clinic importan-
ta si impune efectuarea tratamentului corespunzator. Aproximativ fiecare
al 10-lea caz de cancer latent devine afectiune cu simptome clinice.

Tabloul clinic al cancerului de prostata este foarte divers si se poa-
te manifesta prin numeroase simptome. Numarul de simptome creste pe
masura ce afectiunea progreseaza local si depinde de prezenta sau lipsa de
metastaze. Afectiune limitatd - tumora nu se raspandeste peste limitele
capsulei prostatice. In perioada incipientd a dezvoltarii sale, cand se afla
n stadiu] histologic latent si are un volum mic, bolnavii, de reguld, nu pre-
zinta acuze. Posibilitatea de determinare a markerilor tumorali (antigenul
specific prostatic), aparitia metodelor de biopsie moderne si implementa-
rea metodelor de vizualizare moderne - USG, TRUSG, TRM, TC - permit de-
pistarea tot mai frecventa a afectiunii in stadiul preclinic, fapt care largeste
posibilitatile de tratament si amelioreaza prognoza.

Pe masura ce volumul tumorii creste, apar simptomele clinice, care
sunt analogice cu simptomele din hiperplazia benigna a prostatei. Se
evidentiaza simptome de golire (obstructive) si simptome de acumulare
(iritative). Simptomele de golire sunt legate direct de compresiunea ure-
trei de catre tumorda. La acestea se referd: debutul ingreunat al mictiunii,
senzatia de golire incompleta a vezicii urinare, jetul urinar slab.

Simptomele de iritare acailor urinare (mictiune frecventa, incontinenta
urinara) apar ca rezultat al iritarii receptorilor din peretele detrusorului
prostatei marite. in afara de aceasta, simptomele descrise pot fi determi-
nate de antrenarea in procesul tumoral a nervilor bazinului si a regiunii
triunghiului Lieto.

Tumora raspandita local depaseste limitele capsulei prostatice si se
raspandeste asupra structurilor apropiate: veziculele seminale, colul ve-
zicii urinare, rectul. La simptomele sus-enumerate se adauga simptomele
legate de infiltratia tumorii. Antrenarea plexului nervos al bazinului mic
in procesul tumoral cel mai frecvent provoaca dureri in perineu. Raspan-
direa tumorii asupra veziculelor seminale este insotitd de aparitia hemo-
spermiei. La infiltrarea segmentului prostatic al uretrei apare hematuria
si mictiunea dureroasa. Dacad in procesul tumoral este antrenat sfincterul
uretrei, se dezvolta incontinenta urinard. Infiltrarea tumorii In tesuturile
nconjuratoare poate sa antreneze si fasciculul vascular-nervos, situat
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de-a lungul suprafetei laterale a prostatei, ceea ce poate afecta, la randul
sau, potenta bolnavului. Cancerul de prostatd poate sa infiltreze segmen-
tul distal al rectului si sa& comprime lumenul acestuia. In astfel de cazuri,
afectiunea se va manifesta prin constipatii, tenesme, hemoragii, eliminari
mucilaginoase din rect si chiar ocluzie rectala. Pana la 70% din bolnavii
cu cancer de prostata se adreseaza medicului in stadiile 3-4 ale afectiunii,
atunci cand exista deja metastaze la distanta.

Metastazele limfogene afecteaza cel mai frecvent ganglionii limfatici
obturatori (de inchidere). Urmatorii, dupa frecventa de localizare a me-
tastazelor, sunt ganglionii limfatici iliaci interni, presacrali si iliaci externi.

Metastazele hematogene cel mai des afecteaza oasele. Metastazele
osoase se depisteaza la 80% din bolnavii care decedeaza din cauza cance-
rului de prostata. in majoritatea cazurilor, acestea au un caracter osteoblas-
tic, desi se intalnesc afectiuni litice si mixte. Localizarea cea mai frecventa a
afectiunilor oaselor este coloana vertebrald, oasele femurale si oasele bazi-
nului. De asemenea, se intadlnesc metastaze in plamani, ficat, creier.

La manifestarile enumerate mai sus se adauga simptomele legate de
afectarea metastazica a organelor, iar la o parte din bolnavi, tabloul cli-
nic de metastaze la distanta va prevala in raport cu manifestarile loca-
le. Manifestarile metastazice principale sunt: dureri in oasele afectate
de metastaze (cel mai frecvent, dureri In regiunea lombara si in oasele
bazinului); paraplegie, ischialgie din cauza compresiunii maduvei spina-
rii; edeme ale picioarelor, legate de afectarea ganglionilor limfatici si de
compresiunea venelor; marirea ganglionilor limfatici; dureri in regiunea
lombara sunt posibile odata cu aparitia oliguriei si a anuriei din cauza
obstructiei ureterelor; slabire, casexie, somnolenta, hemoragie intestina-
la.

Simptomul principal care il determina pe bolnav sa se adreseze me-
dicului sunt durerile ce apar din cauza metastazelor osoase. Localizarea
durerilor coincide, de obicei, cu localizarea metastazelor, cu exceptia mem-
brelor, in care durerile pot fi conductoare - din cauza comprimarii rada-
cinilor nervoase in afectarea metastazica a coloanei vertebrale. Durerile
au tendinta sa se intensifice treptat. Metastazele in coloana vertebrala pot
provoca paraplegie.

La unii bolnavi, manifestarile clinice ale afectiunii sunt determinate
de metastazele din ganglionii limfatici. Tn prima faza, se maresc ganglionii
limfatici iliaci obturatori si cei interni, care, pe masura ce tumora creste,
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antreneaza in proces organele si tesuturile inconjuratoare - uretra, vezica
urinara, ureterele. Compresiunea sau infiltrarea ureterelor poate provoca
obstructia acestora, fapt care, la randul sau, poate conduce la anurie.

Prognosticul si rezultatele tratamentului CP depind de stadiul afectiunii.
Astfel, sarcina principala a diagnosticului este depistarea timpurie a
afectiunii. Deoarece boala poate sa nu aiba manifestari clinice un timp in-
delungat, depistarea stadiilor incipiente ale afectiunii pe baza vizitelor la
medic este imposibild. Diagnosticul timpuriu subintelege, in primul rand,
examinarea complexa a tuturor barbatilor cu varste >50 de ani, Aceasta
investigatie include initial trei actiuni: determinarea nivelului antigenului
specific prostatic in serul sangvin; examenul rectal digital; ecografia tran-
srectala a prostatei.

Antigenul specific prostatic [PSA) este cel mai valoros marker tumo-
ral, determinarea continutului caruia in serul sangvin este necesara pentru
diagnosticul si monitorizarea evolutiei hiperplaziei si a CP. Nivelul normal
de PSA in sangele barbatilor sanatosi variaza de la 0 la 4 ng/ml. in CP, ni-
velul acestuia Tn serul sangvin poate sa creasca semnificativ. Cauzele majo-
rarii nivelului de PSA, pe langa cancer, pot fi HBP, prostatita, ischemia sau
infarctul prostatic, ejacularea sau examenul rectal digital al glandei in aju-
nul investigatiei. Desi nivelul crescut de PSA nu intotdeauna face dovada
prezentei unui proces malign, trebuie verificata obligatoriu circumspectia
oncologica si trebuie exclus CP prin metoda de biopsie.

Metoda cea mai simpla de diagnostic al CP este examenul rectal digi-
tal, fiind o metoda ieftina si nepericuloasa. Palparea glandei se efectueaza
n pozitia bolnavului asezat in genunchi-coate sau culcat pe partea dreap-
td. Ca rezultat al palparii, medicul poate depista urmatoarele simptomele
ale tumorii prostatice.

1. Prostata asimetrica.

2. Partile de prostata de consistentda densa sau lemnoasa. Densitatea
poate fi determinata sub forma de noduli separati sau de infiltrate
de diferite dimensiuni, chiar pana ia trecerea acestora pe peretii ba-
zinului.

3. Imobilitatea glandei ca urmare a concresterii acesteia cu tesuturile
inconjuratoare.

Prezenta modificarilor enumerate mai sus este o indicatie pentru biop-
sia prostatei.
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Ultrasonografia transrectald a prostatei se aplica pe larg pentru dia-
gnosticul cancerului de prostatd. De reguld, aceasta investigatie reprezinta
etapa a doua Tn complexul de activitati de diagnosticare ce au ca scop de-
pistarea patologiei neoplazice. Ultrasonografia transrectald a prostatei tre-
buie efectuata in cazurile in care in timpul examenului rectal digital sau la
determinarea nivelului de PSA s-au depistat devieri de la norma. Misiunea
principala a acestei investigatii consta in asigurarea biopsiei multifocale
sistematice atunci cand exista suspiciunea de CP.

Cancerul prostatei, de reguld, are o structura cu ecodensitate scazuta
si este localizat in zona perifericad, desi de multe ori se intalneste varianta
izoecogena, iar in unele cazuri - varianta mixta si hiperecogena. La USC
transrectald se evidentiaza semnele directe si cele indirecte ale tumorii
prostatice. Semnele ultrasonografice directe caracterizeazd tumoarea ca
atare. Din acestea fac parte: numarul de formatiuni nodulare; forma aces-
tora; ecostructura; prezenta sau lipsa capsulei fibroase si a calcinatelor. Cel
mai des, tumoarea are o forma neregulata cu un contur neclar. Semnele in-
directe de patologie neoplazica a prostatei sunt deformarea conturului or-
ganului, dereglarea integritatii capsulei, modificarea ecogenitatii si defor-
marea veziculelor seminale. Vizualizarea acestor semne atestd nu numai
prezenta afectiunii tumorale maligne, ci si extinderea procesului tumoral!
peste limitele organului.

Metoda de diagnostic finald in suspiciunea de cancer de prostata este
biopsia.

Figura 8.2. Harta prelevarii bioptatului prostatic
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Indicatii pentru biopsie:

1. Nivelul de PSA total in serul sangvin =4,0 ng/ml (sau peste normele
de varsta corespunzatoare).

2. Suspiciunea de CPin timpul examenului rectal digital (DRE).

3. Suspiciunea de CP in timpul ultrasonografiei transrectale (TRUS).

Biopsia prostatei poate fi efectuatda prin perineu, transrectal sau prin
abord transuretral. Uneori se executa biopsia transvezicala deschisa a
prostatei. De reguld, aceasta este 0 manipulare impusa la bolnavii cu sus-
piciune de cancer de prostata, la care in legatura cu retentia de mictiune
acutd, acutizarea pielonefritei cronice si azotemia ridicata a aparut nevo-
ia urgenta de efectuare a cistostomiei. Rezectia transuretrala a prostatei
nu numai ca permite precizarea diagnosticului, dar si asigura restabilirea
mictiunii. Tehnica biopsiei a fost perfectionata semnificativ pe parcursul
ultimilor ani, se executa sub controlul cu ultrasunet, utilizadnd ace speciale
pentru biopsie si sisteme automate. Pentru control se foloseste un senzor
rectal cu ultrasunet, ghidaje speciale pentru ace, care permit efectuarea
biopsiei prin abord perineal si transrectal.

Poate fi aplicatd metoda de biopsie largitd din 12 puncte si biopsia
multifocald din 18 puncte. Astfel, numarul total de blocuri de tesut ce se
obtin la biopsia transrectald a prostatei prin punctie depinde de situatia
clinica si poate constitui de la 6 la 18 bioptate si mai multe.

Modificarile precanceroase din prostata reprezinta displazia canalelor
si a acinelor cu un grad de manifestare diferit. Bostwick si Brawer au pro-
pus ca modificarile displastice ale epiteliului ductal-acinar al prostatei sa
fie denumite cu termenul de ,,neoplazie intraepiteliald prostatica™ (NIP).
CP reprezinta, cel mai frecvent, un adenocarcinom cu grad de diferentiere
diferit. Potrivit clasificarii internationale a OMS, se evidentiaza trei grade
de diferentiere atumorii: cu diferentiere Tnalta (Gl), diferentiere moderata
(G2) si diferentiere redusa (G3).

Clasificarea histologica dupa Gleason a cancerului de prostata

in prezent, cel mai des se aplica clasificarea histologica a lui Gleason,
pentru ca aceasta Tndeplineste in mare parte cerintele clinicii la selectarea
tacticii de tratament si la prognosticul afectiunii.

Clasificarea Gleason se bazeaza pe gradul de diferentiere a structuri-
lor glandulare ale tumorii. Dupa indicele Gleason |, tumoarea este formata
din glande practic normale, a caror structura, pe masura ce indicele Glea-
son creste, se pierde si la indicele 5 aceasta se caracterizeaza prin celule
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nediferentiate. Cu cat mai mult este pierduta diferentierea tesuturilor, cu
atat mai nefavorabil este prognosticul la acesti bolnavi.

Potrivit clasificarii lui Gleason, gradul de diferentiere a tumorii se Tm-
parte in cinci gradari:

= gradarea 1: tumora este compusa din glande mici omogene, cu modi-
ficari minime in nuclee;

e gradarea 2: tumora este compusa din colectii de glande, care mai
suntinca divizate prin stroma, dar situate mai aproape unele de celelalte;

e gradarea 3: tumora este compusa din glande de diferite dimensiuni
si structura si, de reguld, infiltreaza stroma si tesuturile inconjuratoare;

= gradarea 4: tumora este compusa din celule vadit atipice si infiltrea-
za tesuturile Tnconjuratoare;

= gradarea5: tumorareprezinta straturi de celule atipice nediferentiate.

Cu rare exceptii, cancerul de prostata are o structura neomogena. Ast-
fel, pentru a calcula indicele Gleason, se adunad doua gradari intalnite cel
mai des. De exemplu, In timpul cercetarii se constata ca cel mai des este
intalnita tumoarea compusa din celule atipice si care infiltreaza tesuturile
inconjuratoare, ceea ce corespunde cu gradarea 4. in afara de aceasta, tot
frecvent se intalneste tumora compusa din colectii de glande, care mai sunt
inca divizate prin stroma, dar situate mai aproape unele de celelalte, ceea
ce corespunde cu gradarea 2. Totodatd, pot fi Intalnite, Tns@ mult mai rar,
si alte variante de structura a tumorilor, dar se aduna doar indicii a doua
gradari, cele mai mari dupa semnificatie (in exemplul nostru, 4 + 2, adica
indicele Gleason este egal cu 6). Numarul de puncte obtinut este un criteriu
de prognostic important, care permite sd se presupund o progresare mai
rapida a afectiunii, metastazarea si reducerea ratei de supravietuire.

Analiza efectuata a efectelor tacticii de asteptare in tratamentul cance-
rului de prostata a aratat ca la bolnavii cu indicele Gleason sub 4, tumora a
metastazatin 2,1% din cazuri pe an, la bolnavii cu indicele Gleason de la 5
la 7 - in 5,4% dine cazuri, iar la bolnavii cu acest indice peste 7 - in 13,5%
din cazuri.

Cunoasterea exacta a stadiului procesului tumoral este o conditie nece-
sard pentru luarea deciziei privind posibilitatea si necesitatea de executare
a prostatectomiei radicale la un pacient concret. Candidatul ideal la pros-
tatectomia radicala are o tumora care nu depaseste limitele capsulei pros-
tatice. Totusi, este bine stiut ca la 50% din pacientii cu tumora prostatica
palpabild, in stadiul T2 exista doar semne de invazie extracapsulara depis-
tabile histologic. Printre pacientii cu stadiul T1, acest indicator se apropie
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de 25%. De aici este evidenta nevoia de Tmbunatatire a examenului preo-
peratoriu al bolnavilor cu suspiciune de CP.

Clasificarea cancerului de prostatda dupa sistemul TNM (2018).
Clasificarea este aplicabila doar pentru adenocarcinom.

mT-tumora primara

TX - date insuficiente pentru evaluarea tumorii primare.

TO - tumora primara nu se determina.

T1 - tumora nu se manifesta clinic, nu se palpeaza si nu se vizualizeaza
prin metode speciale.

Tla - tumora se depisteaza intdmplator la cercetarea histologica si
constituie mai putin de 5% din tesutul rezectat.

TIb - tumora se depisteaza Intdmplator la cercetarea histologica si
constituie peste 5% din tesutul rezectat.

Tic - tumora este diagnosticata cu ajutorul biopsiei cu ace (efectuata
n legatura cu nivelul Tnalt de antigen specific prostatic).

T2 - tumora se limiteaza cu prostata sau se extinde in capsula.

T2a - tumora afecteaza o jumatate dintr-un lob sau mai putin.

T2b - tumora afecteaza peste o jumatate dintr-un lob, dar nu ambii
lobi.

T2c - tumora afecteaza ambii lobi.

T3 - tumora se extinde peste limitele capsulei prostatice.

T3a - tumora se extinde peste limitele capsulei (unilateral sau bilate-
ral).

T3b - tumora se extinde spre vezicula seminala.

T4 - tumora nedeplasabild sau tumoare care se extinde spre structurile
nvecinate (dar nu veziculele seminale): colul vezicii urinare, sfincterul ex-
tern, rect, muschiul ridicator al anusului si/sau peretele bazinului.

m N - ganglionii limfatici regionali

Ganglionii limfatici regionali pentru prostata sunt ganglionii limfatici ai
bazinului mic, situati mai jos de bifurcarea arterelor iliace comune. Catego-
ria Nnu depinde de partea de localizare a metastazelor regionale.

NX - date insuficiente pentru evaluarea ganglionilor limfatici regionali.

NO - metastazele Tn ganglionii limfatici regionali lipsesc.

NI - exista metastaze in ganglionii limfatici regionali.

m M- metastaze la distanta
MX - determinarea existentei metastazelor ta distantd este imposibila.
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MO - semnele de metastaze la distanta lipsesc.
MI - metastaze la distanta.

Mia - afectarea ganglionilor limfatici neregionali.
MIb - afectarea oaselor.

Mic - alte localizari ale metastazelor la distanta.

in functie de combinatia de criterii T, N M si G se determina stadiul
afectiunii:

Tabelul 8.2. Stadializarea cancerului de prostata

Stadiu] T N M G

1 Tla NO MO Gl

n Tla NO MO G2 3,4
Tlb NO MO orice G
Tic NO MO orice G
T2 NO MO orice G

I T3 NO MO orice G

v T4 NO MO orice G
orice T NI MO orice G
orice T orice N Ml orice G

Diagnosticul metastazelor la distanta. Metastazarea in adenocarci-
nomul de prostata Tncepe cel mai des cu afectarea ganglionilor limfatici
regionali ai bazinului si a oaselor scheletului. Tn majoritatea cazurilor, afec-
tarea ganglionilor limfatici preceda metastazarea la distantd, dar aceasta
regulda nu este corectd in 100% din cazuri. Totusi, metastazele in plamani
sau n ficat se determina rareori in lipsa afectarii oaselor scheletului si se
observa, de obicei, in stadiile terminale ale afectiunii.

Aprecierea metastazelor in ganglionii limfatici regionali. Gangli-
onii limfatici ai bazinului reprezinta localizarea cea mai frecventa a me-
tastazelor timpurii ale CP. in primul rdnd sunt afectati ganglionii mai sus
de bifurcatia vaselor iliace si zonele nervului obturator. Nici tomografia
computerizatd, nici tomografia prin rezonanta magnetica nu asigura de-
terminarea suficient de veridica a hotarului invaziei tumorale In CP. Afec-
tarea ganglionilor limfatici poate fi presupusa prin utilizarea metodelor de
diagnostic enumerate mai sus numai in cazul Tn care acestia sunt mariti
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considerabil (peste 1 cm in diametru). S-a dovedit statistic ca Tn stadiile
incipiente de CP, de reguld, ganglionii limfatici nu se méaresc. De aceea, afec-
tarea tumorald a acestora si stadiul procesului pot fi determinate cu aju-
torul limfadenectomiei laparoscopice, cu cercetarea morfologica ulteri-
oard. Aceasta operatie nu prezinta un risc sporit $i nu impune internarea
indelungatd a bolnavului in stationar. Histologic, afectarea metastazicd a
ganglionilor limfatici regionali se observa in 25-30% din cazuri. Daca gan-
glionii limfatici au dimensiuni marite, atunci acest lucru se poate depista
la TC sau prin RMN.

Diagnosticul metastazelor osoase. in prezent, cu scop de diagnostic,
n compozitia preparatului radiofarmaceutic (PRF) se folosesc radionuclizi
cu viata scurtd. Cel mai popular dintre acestia este technetiu 99m (peri-
oada de Tnjumatatire - 6 ore). Acest radionuclid artificial se obtine chiar
Tnaintea investigatiei din dispozitive speciale (generatoare) sub forma de
pertechnetat si este utilizat pentru prepararea diferitor PRF. Administra-
rea PRF este legata cu o doza mica de radiatie, care nu este capabild sa pro-
voace efecte specifice nefavorabile. Dupa introducerea PRF in organism, se
folosesc metode ce permit detectarea prezentei (radiometrie), a cineticii
(radiografie) si a distributiei (scanare) radioindicatorului in organul exa-
minat. Toate acestea se executa In dispozitive cu camp vizual larg (camere
gama scintilatoare), iar metoda de vizualizare a fost denumita scintigrafie.

Vizualizarea sistemului osos (osteoscintigrafia) este metoda cea mai
exactd de depistare a sectoarelor de metabolism osos dereglat. PRF oste-
otrope (Ts-fosfonati) au o inrudire puternica cu cristalele de fosfat de cal-
ciu, astfel se leaga preponderent de componenta minerala a tesutului 0sos.
Afectiunile osoase sunt asociate cu o restructurare patologica a tesutului
0s0s, cu formarea osoasa reactiva sau tumorald - mecanismele principale
ce conditioneazd modificarea metabolismului osos si acumularea de PRF
osteotrope in segmentele afectate. in functie de combinatia proceselor
mentionate, creste nivelul de acumulare a PRF osteotrope in afectiunile
tumorale, inflamatorii, degenerative, traumatice.

Sarcina principala si cea mai responsabila a osteoscintigrafiei este
identificarea afectiunilor metastazice si evaluarea gradului de raspandire a
afectiunilor tumorale ale scheletului. Manifestarea scintigraficaa patologi-
ei poate sa apara cu 3-12 luni mai devreme decéat apar semnele radiologice.
Aceasta se explica prin faptul cad modificarea locald a schimbului de PRF os-
teotrope apare in fazele incipiente de dezvoltare a patologiei, Tnca Tnainte
sa apara nu numai simptomatologia radiologica, ci si cea clinicd. Din acest
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considerabil [peste 1 cm Tn diametru). S-a dovedit statistic ca in stadiile
incipiente de CP, de regula, ganglionii limfatici nu se maresc. De aceea, afec-
tarea tumorala a acestora si stadiul procesului pot fi determinate cu aju-
torul limfadenectomiei laparoscopice, cu cercetarea morfologica ulteri-
oard. Aceasta operatie nu prezinta un risc sporit si nu impune internarea
indelungatd a bolnavului in stationar. Histologic, afectarea metastazica a
ganglionilor limfatici regionali se observa in 25-30% din cazuri. Daca gan-
glionii limfatici au dimensiuni marite, atunci acest lucru se poate depista
la TC sau prin RMN.

Diagnosticul metastazelor osoase. in prezent, cu scop de diagnostic,
n compozitia preparatului radiofarmaceutic (PRF) se folosesc radionuclizi
cu viatd scurtd. Cel mai popular dintre acestia este technetiu 99m [peri-
oada de Tnjumatatire - 6 ore). Acest radionuclid artificial se obtine chiar
Tnaintea investigatiei din dispozitive speciale [generatoare) sub forma de
pertechnetat si este utilizat pentru prepararea diferitor PRF. Administra-
rea PRF este legatd cu o doz& mica de radiatie, care nu este capabild s& pro-
voace efecte specifice nefavorabile. Dupa introducerea PRF in organism, se
folosesc metode ce permit detectarea prezentei (radiometrie), a cineticii
[radiografie) si a distributiei [scanare) radioindicatorului Tn organul exa-
minat. Toate acestea se executa In dispozitive cu camp vizual larg [camere
gama scintilatoare), iar metoda de vizualizare a fost denumita scintigrafie.

Vizualizarea sistemului osos [osteoscintigrafia) este metoda cea mai
exactd de depistare a sectoarelor de metabolism osos dereglat. PRF oste-
otrope (Ts-fosfonati) au o inrudire puternica cu cristalele de fosfat de cal-
ciu, astfel se leaga preponderent de componenta minerala a tesutului 0sos.
Afectiunile osoase sunt asociate cu o restructurare patologica a tesutului
0s0s, cu formarea osoasa reactiva sau tumorald - mecanismele principale
ce conditioneazd modificarea metabolismului osos si acumularea de PRF
osteotrope in segmentele afectate. in functie de combinatia proceselor
mentionate, creste nivelul de acumulare a PRF osteotrope in afectiunile
tumorale, inflamatorii, degenerative, traumatice.

Sarcina principala si cea mai responsabila a osteoscintigrafiei este
identificarea afectiunilor metastazice si evaluarea gradului de raspandire a
afectiunilor tumorale ale scheletului. Manifestarea scintigrafica a patologi-
ei poate sa apara cu 3-12 luni mai devreme decéat apar semnele radiologice.
Aceasta se explica prin faptul cd modificarea locala a schimbului de PRF os-
teotrope apare in fazele incipiente de dezvoltare a patologiei, Tnca Tnainte
sa aparda nu numai simptomatologia radiologica, ci si cea clinicd. Din acest
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motiv, investigatia cu radionuclizi are o eficienta mai mare la examinarea
pre- si postoperatorie a bolnavilor cu tumori cu o frecventa ridicata de me-
tastazare n oase.

Scanarea radioizotopica cu radionuclizi a oaselor scheletului este
un standard in examinarea pacientilor cu CP, cu suspiciune de o posibila
afectare metastazica a oaselor. Indicatorul cel mai obiectiv pentru nece-
sitatea de scanare a oaselor scheletului este nivelul de PSA. La un nivel
de PSA de sub 10 ng/ml, scanarea nu este indicatd. Totodatd, executarea
acestei examindri este obligatorie (indiferent de nivelul de PSA) atunci
cand punctajul la scala Gleason este ridicat. 0 indicatie absoluta pentru
examinarea cu radionuclizi a oaselor scheletice este ridicarea nivelului de
fosfataza alcalina si acuzele de dureri n oase.

Modificarile caracteristice se determina la radiografia oaselor bazi-
nului si ale regiunii lombare a coloanei vertebrale, la afectarea metas-
tazica a acestora, care poarta mai frecvent un caracter osteoblastic, mai rar
- osteolitic sau mixt. Ca urmare a alternarii segmentelor osteoblastice si a
celor osteolitice, oasele bazinului au un aspect patat, de marmura.

Diagnosticul metastazelor din plamani se efectueaza cu ajutorul radio-
grafiei organelor cutiei toracice si al tomografiei computerizate radiologi-
ce. Pentru a identifica metastazele Tn alte organe (ficat, creier), de regulg,
se foloseste ultrasonografia, tomografia radiologica si cea prin rezonanta
magnetica.

in prezent, In tratamentul CP se utilizeaza, practic, toate metodele cu
actiune specifica folosite in oncologie: chirurgicald, radiologica, hormona-
I3, medicamentoasa. Selectarea metodei de tratament este determinata de
stadiul clinic al tumorii la momentul stabilirii diagnosticului, de varsta bol-
navului, de starea de sanatate generald a acestuia, precum si de doleanta
pacientului referitoare la terapia viitoare. Trebuie de avutin vedere gradul
de diferentiere a tumorii, nivelul de antigen specific prostatic (PSA) Tnain-
tea tratamentului si dinamica ulterioara a acestuia. Dat fiind faptul ca CP,
mai ales Tn stadiile incipiente, este 0 maladie cu evolutie lenta, selectarea
metodei de asistentd este determinatd, in mare parte, de durata de viata
presupusa a bolnavului. De exemplu, Tn cazul unui CP localizat la un paci-
ent care, din cauza varstei sau a afectiunilor concomitente, poate sa traias-
ca mai putin de 10 ani, este de dorit sa se evite o interventie activa, pentru
ca in acest interval de timp afectiunea nu va reusi sa progreseze.

Existd urmatoarele metode principale de tratament al CP primar: tac-
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tica de asteptare [supravegherea in dinamicd], tratamentul chirurgical, ra-
dioterapia si tratamentul hormonal.

Tratamentul cancerului de prostata localizat. Tn CP localizat (T1-2)
se aplica:

=tactica de asteptare;

= radioterapia;

=tratamentul chirurgical.

Tactica de asteptare se utilizeaza mai frecvent in stadiul T1 (tumoare
care nu se determina clinic, depistatd intamplator la cercetarea histologi-
ca) la bolnavii de varsta Tnaintata cu forme de tumori foarte diferentiate.
Se aplicd atunci cand se depisteaza focusuri foarte mici de cancer foarte
diferentiat in prostata, ce poate sa reprezinte CP numit ,histologic”, care
aproape ca niciodata nu se dezvoltd Tn unul ,,clinic"; in cancerul asimpto-
matic - la un pacient de varsta inaintata sau care suferd de o afectiune se-
verd, precum si la orice bolnav ce refuza interventia activa, nedorind sa se
expuna riscului de efecte adverse.

in astfel de cazuri, dupa stabilirea diagnosticului, tratamentul nu se
efectueaza péna la dezvoltarea simptomelor de cancer sau a unor semne
care atesta progresarea CP (de ex., cresterea PSA). Abordarea a cunoscut
raspandire dupa analiza rezultatelor monitorizarii barbatilor din tarile
scandinave, de varsta Tnaintata, cu tumori localizate foarte diferentiate:
activizarea CP nu a avut loc pe parcursul unui timp indelungat si majori-
tatea bolnavilor decedau din cauza altor afectiuni, preponderent cardio-
vasculare. Problema principald este exactitatea evaluarii duratei de viata
presupuse a pacientului concret si a riscului de progresare a CP in aceasta
perioada. Totusi, in forma localizatd a cancerului de prostatd, metoda de
tratament activa este cea mai raspanditd, incluzand si aplicarea radiotera-
piei sau interventia chirurgicald.

in opinia majoritatii urologilor, metoda de tratament optima a CP li-
mitat este prostatectomia radicald. Aceasta interventie este rationala in
cazurile Tn care durata de viata presupusa a bolnavului constituie cel putin
10 ani. Interventia se efectueaza, de reguld, prin abord retropubian, care
permite executarea limfadenectomiei bazinului, presupune Tnldturarea
prostatei impreuna cu capsula, cu veziculele seminale, partea prostatica a
uretrei, colul vezicii urinare, ganglionii limfatici regionali. Avantajele pros-
tatectomiei radicale retropubiene sunt inlaturarea completa a tumorii, de-
terminarea exacta a stadiului afectiunii, vindecarea adenomului de prosta-
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ta asociat, suprimarea sigura a nivelelor de PSA sub limita de sensibilitate a
analizei calitative. Dezavantajele sunt rata de decese postoperatorii (pana
la 0,5%) si complicatiile precum impotenta (50-90%), strictura anastomo-
zei vezical-uretrale (5-17%), incontinenta urinara (3-36%).

in tratamentul CP localizat sau raspandit local pot fi utilizate iradierea
de la distanta si radioterapia interstitiala (brahiterapia). Iradierea de la
distanta a prostatei si a tesutului celular adiacent se efectueaza de pe patru
campuri. Doza unica este de 1,8-2,0 Gr, cea sumara - de 65-70 G.

Perfectionarea metodelor de planificare si de asigurare tehnica a radi-
oterapiei a condus la implementarea metodei numite iradiere conforma,
care asigura corespunderea exacta a volumului de iradiere cu organul afec-
tat. Pentru executarea acesteia, trebuie obtinutd imaginea tridimensionala
a prostatei si a organelor invecinate cu ajutorul reconstructiei imaginilor
TC. Apoi se efectueaza planificarea cAmpurilor de iradiere, care are ca scop
asigurarea aducerii unei doze posibil mai mari la prostata la o doza de ira-
diere posibil mai mica, ce revine la vezica urinara si la rect. Aceste reali-
zari tehnice ofera posibilitatea de utilizare a unor doze mari de radiatie
(circa 70 Gr), fara a creste complicatiile. Tntrucat se considera ca efectul
radioterapiei este dependent de doza, o directie in ameliorarea rezultate-
lor acesteia este escaladarea dozei. 0 serie de cercetatori au demonstrat
posibilitatea de aducere a dozei la peste 80 Gr fara toxicitate semnificativa
si cu rezultate mai bune, preponderent la bolnavii cu CP raspandit local.
Amplasarea rectului, a vezicii urinare, a nervilor cavernosi si a penisului
aproape de prostata conditioneaza spectrul de complicatii posibile ale ra-
dioterapiei: rectite postradiative, cistite, disfunctie erectild. Proctitele si
cistitele se Tntalnesc in 5-20% din cazuri, incontinenta urinard, impotenta
- 1n 30% din cazuri.

Radioterapia intratisularda (brahiterapia) a cunoscut raspandire
in ultimii ani datoritd asigurarii tehnice si utilizarii unor surse radioacti-
ve noi. Avantajul consta in posibilitatea de livrare a unei doze de radiatie
mari la glanda (pana la 160 Gr), fara efecte adverse semnificative datorita
absorbtiei rapide a energiei de radiere de catre tesuturile Tnconjuratoa-
re. Se aplicd doua metode: iradierea cu doze mari si cea cu doze mici. in
iradierea cu doze mari se foloseste actiunea de scurta durata cu izotopul
de iridiu-92. Deseori se combina cu radioterapia de la distantd. Brahitera-
pia cu doze mici reprezinta o implantare permanenta a izotopului de pa-
ladiu-103 sau iod-125 Tn prostata. Perioada de injumatatire a 103Pd este
de 17 zile, a 1251 - de 60 zile. Astfel, prostata este iradiatd timp de 3 sau
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10 luni, in functie de izotopul utilizat. Boabele cu izotop se implanteaza in
prostatd prin ace speciale, care sub controlul TrUSG se introduc in prostata
prin pielea perineului. Pe langa complicatiile obisnuite ale radioterapiei, in
acest tratament se dezvolta frecvent retentia urinara acuta, care impune o
cateterizare indelungata a vezicii urinare.

in legdtura cu particularitatile evolutiei clinice a afectiunii si cu
imperfectiunea diagnosticului timpuriu in tara noastra, 60-80% din bolnavii
cu CP la prima vizitd la medic deja au metastaze. Selectarea metodelor de
tratament si a succesiunii acestora depinde de stadiul afectiunii, de starea
generald a pacientului si de sensibilitatea tumorii la o actiune terapeutica
anumita. Cancerul de prostata este o tumora dependenta de hormoni, tera-
pia hormonal& este metoda terapeutica primara la bolnavii la care tratamen-
tul radical, adica prostatectomia radicala este imposibila. Celulele prostatice
normale si cele malignizate sunt sensibile la androgeni. incd in anul 1941,
Huggius si Hodges au aratat, in premierd, ca anume castrarea si adminis-
trarea de estrogeni sunt capabile sa actioneze asupra acestor celule. Exista
doua surse de androgeni principale in organism: celulele Leydig ale testicu-
lelor, care produc testosteron (pana la 95% din toti androgenii), si glandele
suprarenale, ce produc dehidroandrosteron, sulfat de dehidroandrosteron
si androstendion. Functionarea celulelor Leydig ale testiculelor este reglata
de hormonul luteinizant al hipofizei (HL), a carui productie, la randul sau,
este stimulata de hormonul eliberator de hormon luteinizant (HLHR), care
este produs n hipotalamus. Exista mecanismul legaturii inverse negative,
atunci cand nivelele scazute de testosteron in sadnge stimuleaza productia
de HLHR, determin&nd intensificarea productiei de HL si cresterea nivelu-
lui de testosteron. Secretia androgenilor de catre glandele suprarenale este
reglata de hormonul adrenocorticotrop. Sinteza androgenului cel mai activ-
5-a-dihidrosteronul - are loc prin transformarea testosteronului cu partici-
parea enzimei 5-a-reductaza, care se contine in tesuturile prostatice. Andro-
genii actioneaza prin legarea de receptorul intracelular, dupa care complexul
receptor-hormon interactioneaza cu anumite segmente de ADN, stimuland
transcriptia acestuia.

Esenta activitatilor terapeutice in cancerul de prostata diseminat

consta n lipsirea celulelor CP de stimularea androgena.

Caile principale de blocare a actiunii androgenilor asupra tesutului
prostatic:

L inlaturarea chirurgicala a organelor ce produc hormoni (orhidecto-
mia bilaterald).
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2. intreruperea legaturilor hipotalamo-hipofizar-gonadale cu scopul
scaderii secretiei de androgeni testiculari. Aceasta se obtine prin prescri-
erea agonistilor (analogilor) de hormon eliberator de hormon luteinizant.
Agonistii de HLHR actioneaza asupra receptorilor hipofizari de HLHR, ceea
ce conduce la blocada proceselor de sinteza a HL si a testosteronului. Pen-
tru majoritatea pacientilor, acest tip de castrare este cel mai acceptabil,
pentru ca actiunea agonistilor de HLHR este reversibila. Din acest motiv,
metoda respectiva este numita ,,castrare medicamentoasa”. Anterior, cu
acest scop era folosita terapia cu estrogeni. Estrogenii provoaca castrarea
medicamentoasa prin reducerea secretiei de HLHR de catre hipotalarnus,
astfel are loc scdderea sintezei HL si a testosteronului. Dar ntrucét, din
cauza complicatiilor terapiei cu estrogeni, decedau mai multi bolnavi decéat
din cauza CP ca atare, in prezent terapia de rutind cu estrogeni, ca prima
linie de tratament al cancerului de prostata diseminat, a fost abandonata,
practic, pretutindeni.

in prezent, preparatele utilizate pentru ,,castrarea medicamentoasa”
sunt: zoladex (gosorelindj, decapeptil, diferelind (triptorelind), prostap
(leuprolina acetat) etc. De obicei, toti agonistii de HLHR se produc sub for-
ma de depot si se injecteaza subcutanat la intervale de 1, 2 sau 3 luni.

3. Crearea unei concurente directe fatd de actiunea androgenilor la ni-
velul receptorilor androgeni. Cu acest scop se prescriu preparate denumite
»antiandrogeni". Antiandrogenii se leaga de receptorii intranucleari ai ce-
lulelor prostatice, blocand astfel accesul la acestea a produselor metabolis-
mului androgenilor endogeni, care stimuleaza cresterea tumorii.

Existd doua tipuri de antiandrogeni: antiandrogeni nesteroidieni (flu-
cinom, casodex, anandronj; antiandrogeni steroidieni (androcur).

Antiandrogenii, de asemenea, se clasifica in doua tipuri: cu actiune sim-
pld si cu actiune dubla. Antiandrogenii cu actiune simpld, precum flutami-
dul si anandronul, poseda doar activitate periferica in lipsa altor proprietati
endocrine. De asemenea, acestia blocheaza receptorii la nivelul prostatei si
nu influenteaza sinteza testosteronului. Antiandrogenii cu actiune dubla
(androcur) poseda o actiune centrala antigonadotropa si activitate antian-
drogena periferica.

Blocada androgena maxima (combinata) (BAM) este un tip de tra
tament hormonal Tn care castrarea chirurgicalda sau nesteroidiana se com-
bina cu administrarea antiandrogenilor steroidieni sau nesteroidieni.
Fundamentarea teoretica a acestui tratament agresiv a fost ipoteza ca su-
primarea androgenilor suprarenali, care raman in sange dupa castrare, cu
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ajutorul antiandrogenilor poate ameliora rezultatele tratamentului hor-
monal al CP.in prezent, BAM este folosita la bolnavii primari cu simptoma-
tologie pronuntatd, conditionatd de CP raspandit, cu nivele ridicate ale PSA
si ale fosfatazei alcaline. Dat fiind faptul ca la utilizarea BAM se observa o
influentd mai pronuntata si mai rapida asupra simptomelor de CP si a mar-
kerilor, in ultima grupa de bolnavi efectuarea BAM pe parcursul a 3-6 luni
contribuie la jugularea mai rapida a durerilor si a altor semne de CP, ceea
ce amelioreaza calitatea vietii pacientilor.

Factorii de prognostic in CP. Nivelul initial de PSA, stadiul clinic T si
gradarea dupa Gleason sunt parametrii de prognostic esentiali ai raspandi-
rii tumorii si ai probabilitatii de recidiva a afectiunii (tabelul 8.3],

Tabelul 8.3. Distributia bolnavilor cu cancer de prostata
Tngrupe de risc

Grupa de risc StadiulT PSA Gleason
Risc scazut Tlc/T2a <10 ng/ml <6
Risc moderat T2b 10-20 ng/mi 7
Risc inalt T2c >20 ng/ml >8
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