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Kryteria kwalifikacji chorych z rakiem stercza
do aktywnej obserwacji. Ktoérych pacjentéw
mozna, a ktdorych nalezy nig objac?

STRESZCZENIE: W ostatnich latach aktywna obserwacja jako metoda postepowania u pacjentéw z rakiem stercza

tak zwanego niskiego ryzyka stata sie coraz czesciej wybieranq alternatywqg wobec leczenia radykalnego. W niniejszym artykule,
powstatym w oparciu o wytyczne wydane przez szes¢ towarzystw naukowych, w sposob systematyczny przedstawiono szczegoto-
we kryteria kwalifikacji pacjentéw z rakiem stercza do aktywnej obserwacji.

Rak gruczolowy stercza stanowi jedna z najczeSciej
rozpoznawanych zlos§liwych choréb nowotworowych
u mezczyzn, przy czym 80% z wykrytych przypadko-
wo rakéw stercza stwierdzanych jest na etapie cho-
roby ograniczonej do narzadu [1], a u ponad polowy
pacjentbw mozemy mowi¢ o chorobie tzw. niskiego
ryzyka. Co za tym idzie, u duzej czesci chorych mez-
czyzn dopuszczalng, a czesto wrecz preferowang me-
toda postepowania jest aktywna obserwacja, ktorej
zalozeniem jest odroczenie obarczonego znacznie po-
garszajacymi jako$¢ zycia powiklaniami leczenia rady-
kalnego u pacjentow, u ktérych w danej chwili ryzyko
niekorzystnego rozwoju choroby jest bliskie zera, przy
jednoczesnym prowadzeniu bacznego nadzoru ukie-
runkowanego na wczesne wychwycenie ewentualnej
progresji choroby do raka o wyzszym zlo§liwym po-
tencjale, kiedy to dalsze odraczanie leczenia radykal-
nego byloby niewskazane.

Autorzy niniejszego artykulu, w celu systematyczne-
go przedstawienia zalecanych kryteribw kwalifika-
c¢ji chorych z rakiem stercza do aktywnej obserwacji,
dokonali przegladu aktualnych anglojezycznych wy-
tycznych wydanych przez towarzystwa naukowe, do-
tyczacych aktywnej obserwacji w raku gruczolowym
stercza. Uwzgledniono zalecenia nastepujacych to-
warzystw: National Comprehensive Cancer Network
(NCCN, Stany Zjednoczone) [2], Cancer Care Ontario
(CCO, Kanada) [3], American Society of Clinical On-
cology (ASCO, Stany Zjednoczone; towarzystwo to nie
wydalo wlasnych wytycznych, lecz wyrazilo oficjalne
poparcie dla zalecen CCO) [4], National Institute for
Health and Care Excellence (NICE, Wielka Brytania)
[5], European Association of Urology (EAU, Europa)
[6], European Society for Medical Oncology (ESMO,
Europa) [7].

Na wstepie nalezy zaznaczyé¢, iz aktywna obserwacja,
jako ze stanowi alternatywe wobec leczenia radykal-
nego, z definicji moze by¢ rozwazana wylacznie u mez-
czyzn, ktorzy do leczenia radykalnego, niezaleznie od
jego rodzaju, sie kwalifikuja. Jako podstawowe kryte-
rium w tej kwestii wymieniana jest przewidywana dal-
sza dlugo$¢ zycia przynajmniej 10 lat [2, 6].

Wymienione towarzystwa naukowe zasadniczo zgod-
ne sa co do tego, u ktorych pacjentdéw z rakiem ster-
cza aktywna obserwacja stanowi w pelni dopuszczalng
metode postepowania. Dla pelnego zrozumienia tre-
$ci owych zalecen kluczowe jest przytoczenie w tym
miejscu definicji raka niskiego ryzyka. Ot6z wedlug
wszystkich cytowanych w niniejszym artykule wytycz-
nych nalezy méwi¢ o chorobie niskiego ryzyka wte-
dy, kiedy: [1] zaawansowanie guza wedlug klasyfikacji
TNM [8] nie przekracza T2a, [2] PSA wynosi <10 ng/
ml, oraz [ 3] okre$lona na podstawie materiatu z biop-
sji suma stopni zlosliwo$ci komoérek nowotworowych
wedlug klasyfikacji Gleasona (Gleason score) jest nie
wieksza niz 6. Dla mezczyzn z tak zdefiniowang choro-
ba niskiego ryzyka wszystkie wymienione towarzystwa
zalecaja aktywna obserwacje jako jeden z w pelni ak-
ceptowalnych sposob6w postepowania.

Ponadto spos$réd mezcezyzn z rakiem o niskim ryzyku
w wytycznych NCCN wyodrebniona zostala dodatko-
wa grupa pacjentéw z chorobg tzw. bardzo niskiego ry-
zyka, to znaczy spelniajgca nastepujace kryteria (zna-
ne w literaturze pod nazwa kryteriow Epsteina [9]):
guz Tlc, PSA <10 ng/ml, Gleason score <6, rak w <2
wycinkach, <50% wycinka zajete przez utkanie raka,
PSAD <0,15 ng/ml [2]. Dla tych chorych NCCN zaleca
aktywna obserwacje jako preferowang metode poste-
powania, jesli przewidywana dalsza dlugos¢ zycia wy-
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nosi nie wiecej niz 20 lat. Co ciekawe, badania wyka-
zuja, iz spelnienie badZ niespelnienie wspomnianych
powyzej rygorystycznych kryteriow dotyczacych wy-
cinkoéw najprawdopodobniej nie ma istotnego wplywu
na postep choroby nowotworowej [10].

Kontrowersje budzi natomiast kwestia stosowania ak-
tywnej obserwacji u chorych z grupy umiarkowanego
ryzyka. NICE, EAU i ESMO definiuja chorobe umiar-
kowanego ryzyka jako sytuacje kliniczna, kiedy za-
awansowanie guza opisywane jest jako T2b, Gleason
score wynosi 7 lub PSA znajduje sie w zakresie 10—
20 ng/ml. Wytyczne NCCN dodatkowo wlaczaja do
grupy o umiarkowanym ryzyku réwniez chorych z gu-
zem o zaawansowaniu T2c. Natomiast CCO i popie-
rajace je ASCO nie podajg jednoznacznych kryteriéw
raka umiarkowanego ryzyka, méwiac w tym kontek-
$cie po prostu o chorobie ograniczonej do narzadu
iz Gleason score 17.

Wszystkie cytowane w niniejszym artykule towa-
rzystwa w ograniczonym stopniu dopuszczaja moz-
liwo$¢é wlaczania do aktywnej obserwacji chorych o
ryzyku umiarkowanym. EAU, uzywajac zalecenia
o slabej sile, zezwala na stosowanie aktywnej ob-
serwacji u wyselekcjonowanych mezczyzn o ryzyku
umiarkowanym, jes$li utkanie wzoru 4 wg Gleasona
zajmuje mniej niz 10% tkanki nowotworowej, a pa-
cjent akceptuje podwyzszone ryzyko onkologiczne.
CCO (oraz popierajace je ASCO) wyodrebnia sposrod
pacjentéw o ryzyku umiarkowanym grupe chorych,
w domysle o korzystniejszym profilu ryzyka, z rakiem
o utkaniu wzoru 3+4 wedlug Gleasona, u ktérych
wzdr 4 nie zajmuje wiecej niz 10% utkania nowotwo-
rowego, uznajac, iz u tych mezczyzn mozna rozwa-
zy¢ aktywna obserwacje jako metode postepowania.
NICE, nie wyodrebniajac zadnej szczegblnej podgru-
py ryzyka, zaleca po prostu rozwazy¢ aktywna obser-
wacje u chorych z grupy umiarkowanego ryzyka, kt6-
rzy w obecnej chwili nie wyrazaja checi poddania sie
leczeniu radykalnemu. ESMO, cho¢ w tekscie swych
wytycznych nie odnosi sie do kwestii stosowania ak-
tywnej obserwacji w przypadku ryzyka umiarkowa-
nego, uwzglednia te metode postepowania jako jedna
z opcji u chorych z ryzykiem umiarkowanym w zalg-
czonej do wytycznych tabeli. Natomiast NCCN zde-
cydowalo sie utworzy¢ dodatkowa podgrupe ryzyka,
okreslonego jako tzw. korzystne umiarkowane ryzy-
ko (favorable intermediate risk — FIR), definiowane
jako sytuacja kliniczna, kiedy chory spelia wylacz-
nie jedno z trzech kryteriéw choroby ryzyka umiar-
kowanego — a jeSli jest nim Gleason score 7, to jest
to wzor 3+4 — oraz dodatkowo liczba zajetych wycin-
kow z biopsji jest mniejsza niz polowa calo$ci. U cho-
rych spelniajacych te kryteria mozna, wedlug NCCN,
rozwazy¢ aktywna obserwacje.
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Tabela 1 podsumowuje przytoczone powyzej informa-
cje dotyczace podzialu pacjentéw z rakiem stercza na

grupy ryzyka.

Tab.1. Podziat pacjentéw z rakiem stercza na grupy ryzyka
Gleason 3+3 Gleason 7
PSA [ng/ml] <10 1020  >20 <10 1020  >20
T1/T2a LR FIR/ IR HR FIR®c IR HR
T2b FIRY/ IR IR HR IR IR HR
T2c FIR®/ IR/ HR  HR HR HR HR HR

LR (low risk) — niskie ryzyko; IR (intermediate risk) — umiarkowane ryzyko;

FIR (favorable intermediate risk) — korzystne umiarkowane ryzyko, kategoria zdefiniowana
tylko przez NCCN; HR (high risk) — wysokie ryzyko.

2 Dotyczy wytgcznie wytycznych NCCN.

5 Tylko wtedy, gdy rak w <50% liczby wycinkow.

¢ Tylko, jesli Gleason 3+4.

Warto w tym miejscu zaznaczy¢, iz zgodnie z wydawa-
na przez American Joint Committee on Cancer klasy-
fikacja TNM dotyczaca raka stercza [8], o zaawanso-
waniu guza T2c mozna moéowié tylko wtedy, jeéli jest
on w obu platach uchwytny klinicznie (wyczuwalny
palcem lub uwidoczniony w badaniach obrazowych).
Stwierdzenie choroby zlokalizowanej w obu platach
wylacznie na podstawie biopsji nie upowaznia do usta-
lenia zaawansowania guza T2c i tym samym dyskwali-
fikowanie z tego powodu pacjenta od aktywnej obser-
wacji mogloby by¢ bledem.

Nalezy rowniez zwrdci¢ uwage, iz w celu ustalenia przy-
nalezno$ci chorego z rakiem stercza do odpowiedniej
grupy ryzyka wycinki pobrane podczas biopsji celowa-
nej nie powinny by¢ brane pod uwage przy ustalaniu
calkowitej liczby zajetych wycinkéw, pod warunkiem, iz
w jednoczasowej biopsji systematycznej uwzgledniony
zostal obszar prostaty, w ktérym dokonano biopsji ce-
lowanej [16].

Tabela 2 streszcza przytoczone powyzej rekomendacje
poszczegoblnych towarzystw dotyczace aktywnej obser-
wagcji dla kazdej grupy ryzyka.

Tab.2. Rekomendacje poszczegdlnych towarzystw dotycza-
ce aktywnej obserwacji dla kazdej grupy ryzyka

Rak gruczotu Ryzyko niskie  Ryzyko korzystne Ryzyko umiarko-

krokowego (LR) umiarkowane (FIR) wane (IR)

EAU [6] zalecana nie dotyczy mozna rozwazyc®
NCCN [2] ;ileiceig\a/v/anaa mozna rozwazy¢ nie zalecana

CCO [3]/ASCO [4] zalecana nie dotyczy mozna rozwazyc®
NICE [5] zalecana nie dotyczy mozna rozwazyc*
ESMO [7] zalecana nie dotyczy niejednoznaczne!

2 U chorych spetniajacych dodatkowe kryteria (kryteria Epsteina), wyszczegdlnione
w tekscie, i o przewidywanej dalszej dtugosci zycia nie wiekszej niz 20 lat.

°Tylko w razie utkania o sumie utkania wedtug Gleason 3+4 oraz je$li wzor Gleason 4
zajmuje <10% utkania catosci nowotworu.

© U o0sdb, ktdre obecnie nie wyrazaja woli poddania sie leczeniu radykalnemu.

¢ Nieuwzglednione w tekscie, ale uwzglednione w tabeli.



Aktywna obserwacja jest dzisiaj na $wiecie podsta-
wowa metoda leczenia raka stercza niskiego ryzyka.
Zbiorcze statystyki z wielu oérodkow w USA wykazu-
ja, iz leczenie zachowawcze w latach 2010-2013 sto-
sowane bylo u 40% chorych [11], co jest zbiezne z da-
nymi z rejestrow ze standéw Michigan (2012—-2013)
i New Hampshire (2011), méwigcych odpowiednio
049% 1 42% chorych z rakiem niskiego ryzyka podda-
nych aktywnej obserwacji [12, 13]. W Szwecji w latach
2007—-2011 aktywna obserwacje wybrano dla 59%
chorych z rakiem bardzo niskiego ryzyka i dla 41% dla
chorych z rakiem niskiego ryzyka [14], a w Niemczech
odsetek mezczyzn z rakiem niskiego ryzyka poddawa-
nych radykalnej prostatektomii spadt w latach 2000—
2011 z 60% do 27% [15]. Chociaz brak jest tego typu
statystyk pochodzacych z Polski, z wlasnych obserwa-
cji autorow niniejszego tekstu wynika, iz odsetki te
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w naszym kraju sg znacznie nizsze. Majac na wzgle-
dzie dobro pacjentéw, autorzy wyrazaja nadzieje, iz
dzieki popularyzowaniu aktywnej obserwacji w Srodo-
wisku polskich urologéw by¢ moze uda sie w najbliz-
szych latach osiagnaé w tej kwestii wzorce pochodzace
z krajow o wysokich nakladach na ochrone zdrowia.
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