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Motto:
,,Calitatea nu este un proces, este o stare de spirit.”

JM. Juran
INTRODUCERE

Cancerul de prostatd reprezintd una dintre cele mai studiate afectiunii neoplazice ale
medicinei moderne.

Prima atestare documentard a unui cancer de prostatd a fost facutd in anul 1817 si
apartine medicului londonez George Langstaff (1780-1877), care a descris primul caz de cancer
de prostatd diagnosticat prin examen histopatologic.

Cancerul de prostatd este considerat in prezent una dintre cele mai importante probleme
de sanatate publicd din Europa, fiind cel mai frecvent neoplasm solid cu o incidenta de 214
cazuri la 100.000 de barbati, depasind cancerul de plamani si de colon [1].

Cancerul de prostatd este cel mai comun tip de cancer diagnosticat reprezentand a doua cauza
de mortalitate neoplazica intalnita la barbatii americani [2, 3, 4].

Incidenta formelor localizate de cancer de prostata este in continua crestere datoritd
metodelor de screening prin PSA si a protocoalelor de biopsie prostatica cu punctii multiple. Din
acest motiv urologii pot depista cancerul de prostatd localizat nainte de a ajunge intr-un stadiu
avansat [8]. O incidentd crescutd a cancerului de prostatd in Europa poate fi explicatd prin
activitatea intensa de screening desfasurata in aceste tari.

Primele descrieri de cancer diseminat de prostatd sunt in anul 1832 si se datoreaza lui
Benjamin Brodie fiziolog si chirurg englez, care raporteaza doua cazuri clare, primul pacient a
avut prostata ,,nu foarte mare, dar tare ca piatra”, al doilea pacient prezenta dureri severe la
nivelul corpului si a devenit paraplegic [8].

Adams consemna cd neoplasmul prostatic este ,,0 boald foarte rard” si ,,despre
tratamentul ei din pacate pot fi spuse putine lucruri de natura satisfacatoare”. La peste 150 de ani
de la aceasta descriere se poate afirma contrariul, cancerul de prostata fiind considerat n prezent
o problema de sanatate publica in randul barbatilor de varsta a II-a si a I1I-a.

Istoric vorbind prima forma terapeutica care a fost instituitd pentru cancerul de prostata a
fost interventia chirurgicald care initial a fost realizatd in scop paleativ pentru ameliorarea

simptomelor de obstructie urinard. Primul caz de prostatectomie prin abord perineal a fost facuta
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in anul 1967 de catre chirurgul austriac Theodor Billroth.

In anul 1887 chirurgul britanic Arthur Ferguson McGill (1850-1890) a realizat prima
prostatectomie prin abord supra-pubian, iar cativa ani mai tarziu chirurgul american William
Belfield (1856-1929) a efectuat prostatectomii prin alte aborduri chirurgicale ajungand in 1890 la
80 de cazuri operate cu o rata scazuta a complicatiilor.

Spre sfarsitul anilor 1980 a fost introdus ca metoda de diagnostic punctia biopsie
prostaticd ecoghidatd care a condus la o crestere dramaticd a numarului de prostatectomii la
pacientii cu cancer de prostatd, rezultatul fiind scaderea ratei mortalitaii acestei boli [9, 10].

Un progres important a avut loc in anul 1983 cand urologul american Patrick Walsh a
dezvoltat o tehnicd modificata bazatd pe o abordare anatomicd de prostatectomie radicald
retropubica, prin care se poate evita lezarea pachetelor neurovaculare care inerveaza corpii
cavernosi, astfel fiind pastratd functia erectila farda a compromite caracterul oncologic al

interventiei chirurgicale [9, 10].
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PARTEA GENERALA

Capitolul 1
NOTIUNI GENERALE

DESPRE CANCERUL DE PROSTATA

1.1. Anatomia prostatei

Prostata este un organ glandular, fibromuscular situatd in pelvis, intre vezica urinara si
diafragma urogenitala, avand o greutate de 18 g, care masoara 3 cm pe verticald, 4 cm in
diametru trasvers, 2 cm in diametru anteroposterior si este traversata de uretra prostatica.

Prostata prezinta o suprafatd anterioara, una posterioara, doua fete laterale, un varf
orientat inferior, denumit apex, si o baza lata superioara, care vine in contact cu baza vezicii
urinare. La exterior, prostata este invelitd de o capsula, alcatuitd din fibre de colagen, elastina si
fibre musculare netezi, cu o grosime de aproximativ 0,5 mm.

Apexul prostatic se continua cu sfincterul uretral striat si cu uretra membranoasd, un
element important pentru anatomia chirurgicald, deoarece orice lezare a lui duce la incontinenta
urinard. La nivelul uretrei prostatice, se descrie si sfincterul neted, care este format dintr-o
ingrosare a musculaturii netede circulare.

In uretra prostaticd se descrie un verum montanum — o proeminentd musculo-erectila, la
nivelul careia se deschid cele doua canale ejaculatoare [5].

La barbatul tanar, glanda normala are diametrul de 4/3/2 cm si un volum prostatic de
aproximativ 20 cm’. Volumul prostatei creste odatd cu vérsta atingand dezvoltarea completd in
jurul varstei de 17-20 de ani, dupa varsta de 45-50 de ani prostata fiind supusa unui proces de
hiperplazie.

Din punct de vedere clinic, prostata prezinta doi lobi (stang si drept), despartiti de un sang
median, care se palpeaza la tuseul rectal, examenul imagistic (ecografia poate consemna existenta
unui lob median) ce predomina in vezica urinara.

Acesti lobi nu corespund structurilor histologice din prostata normala si cel mai frecvent
marimea lor este n stransa concordantd cu dezvoltarea patologica a unei zone tranzitionale, in
cazul lobului median. In urma procesului de hipertrofie benigna a prostatei, poate apirea al treilea lob,

lobul median, care se dezvolta dinspre posterior spre anterior i are amprenta in vezica urinara.
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1.2. Epidemiologia si factorii de risc ai cancerului de prostata

Epidemiologia cancerului de prostata a fost din ce in ce mai studiata, cancerul de prostata
fiind o boald care afecteazd in fiecare an, aproximativ 2,6 de milioane de cazuri noi [84] si
reprezinta o problema de sanatate publica.

Etilologia cancerului de prostatd nu a fost Inca elucidata, existand dovezi care aratd ca
factorii de mediu si cei genetici au cel mai important rol in aparitia si evolutia bolii.

Cancerul de prostatd reprezintd o afectiune cu prevalenta crescuta, fiind cel mai frecvent
cancer diagnosticat In randul populatiei masculine, a doua cauza de deces prin cancer, In SUA,
dupa cancerul pulmonar, recunoscut ca fiind a sasea principald cauza de deces la nivel mondial.

Factorii de mediu influenteaza aparitia cancerului de prostata, in sensul cd barbatii asiatici
care locuiesc 1n tarile de origine au un procent mai mic, fatd de barbatii asiatici care locuiesc in
Statele Unite.

Cancerul de prostatda afecteaza barbatii in varstda mai frecvent, decat pe cei tineri si mai
ales in tarile dezvoltate unde ponderea persoanelor de varsta a Ill-a este considerabil mai
ridicata, aproape o treime din cazurile diagnosticate.

O posibila explicatie ar putea fi faptul ca testarea PSA are un efect mult mai mare asupra
incidentei, decat asupra mortalitatii, iar numarul mare de decese survenite ca urmare a cancerului
de prostatd este aproape la fel de mare atat in tarile dezvoltate, cat si in tarile In curs de
dezvoltare.

In Europa cancerul de prostati este cel mai frecvent tip de cancer diagnosticat la
populatia masculind peste 70 de ani reprezentand o problema de sdndtate publicd mai ales in
tarile devoltate economic unde populatia masculina in varsta este mai mare.

Cea mai mare incidenta o intdlnim in Europa de Nord si de Vest, in timp ce ratele din
Europa de Sud si Est sunt in continua crestere [69].

In Romania, incidenta cancerului de prostati este situata pe locul trei ca frecventa (9,7% -
100.000), dupa cancerul pulmonar si colorectal.

In prezent, cancerul de prostati este a doua cauzi de deces, prin cancer la barbati, spre
deosebire de ratele de incidentd la nivel mondial, variatia acestei rate de mortalitate fiind
considerabil mai mica (de 10 ori) decat variatia observata pentru incidenta (de 25 de ori) [9].

Incidenta cancerului de prostatd a crescut in ultimele decenii, in special datorita
introducerii si folosirii PSA ca screening al bolii, dar si odata cu utilizarea frecventa a punctiei

biopsie prostatica pentru stabilirea diagnosticului.
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Pentru prognosticul cancerului de prostata s-a propus ca factor de predictie scorul
Gleason, inca din anul 1966, acesta fiind cel mai exact apreciat pe piesa obtinutd dupa
postactectomia radicald si nu pe fragmentele obtinute prin punctia biopsie prostatica, care
determina, uneori, o stadializare eronata a cancerului de prostata.

Principalii factori de risc, al caror rol este bine documentat i recunoscut in literatura de
specialitate, sunt: Tnaintarea n varsta, originea etnica si ereditatea. Alti factori considerati a fi
implicati In patogeneza cancerului de prostatd, sunt: factorii de mediu, aportul alimentar,
obezitatea, fumatul, consumul de alcool, proceduri chirurgicale (vasectomia), activitatea sexuala
si nivelul hormonilor steroizi, desi pana la ora actuald rolul concret al acestor factori nu este pe
deplin stabilit [9, 15, 17].

Aproximativ 85% dintre cancerele de prostata se considera ca apar sporadic, in timp ce
15% se estimeaza ca fiind familiale si/ sau ereditare [19].

Date epidemiologice au aratat ca exista o puternica relatie intre cancerul de prostata si
numerosi factori de risc, acestia fiind: modificarile genetice si mediul inconjurator sunt implicate
direct 1n aparitia si in evolutia cancerului de prostatd.Factorii de risc stabiliti in cancerul de
prostatad sunt varsta, rasa si istoricul familial [5].

Varsta, rasa si istoricul familial sunt bine stabilite si sunt citate ca factori de risc pentru
incidenta cancerului de prostata. Varsta este un factor de risc foarte important pentru cancerul de
prostatd incidenta acestuia crescand odatd cu inaintarea in varstd, cancerul de prostatd este
diagnosticat foarte rar inainte de varsta de 40 de ani, Tnsa riscul de aparitie creste dupa varsta de
50 de ani [9, 15, 18].

Varsta medie de diagnosticare a cancerului prostatic este de circa 68 de ani, riscul
cumulat de cancer de prostatd diagnosticat clinic la nivel mondial fiind cuprins intre 0,5 si 20 %. Cu
toate acestea pe piesele de autopsie prelevate de la pacientii decedati rata de incidentd a
cancerului prostatic este considerabil mai mare. Aceasta sugereaza ca un procent semnificativ
din cancerele de prostatd pot ramane necunoscute mult timp inainte de a trece la manifestarile
clinice. O posibild explicatie pentru aceastd repartitie pe grupe de varstd este evolutia naturala,
lentd a cancerului de prostata care poate fi precedata mai multi ani de leziuni displazice. Datele
studiilor epidemiologice considera ca daca barbatii ar trdi mai mult de 100 de ani aproape toti ar
avea cancer de prostata [9, 15, 18].

Istoricul familial este de asemenea foarte important, un barbat cu un istoric de cancer de

prostata la o ruda de gradul 1, prezentand de doua sau de trei ori riscul de a dezvolta boala fata de un
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barbat fara un asemenea istoric familial [21]. Ultimele studii au raportat o prevalentd crescutda a
cancerului de prostata familial la afro-americani fatd de caucazieni (31% versus 22%) [22].

Originea etnica este un factor de risc foarte important i documentat in aparitia
cancerului de prostata.

Originea este un factor de risc care confirma ca cea mai mare prevalentd a cancerului de
prostatd este Intdlnita la barbatii de origine africana, urmatd fiind cu un procent mai mic de
barbatii de origine europeana [25].

Demn de remarcat este faptul ca populatia afro-americana are cea mai mare incidentd a
cancerului de prostata, fiind de aproximativ 1,6 ori mai mare decat cea a barbatilor caucazieni
din SUA. Incepand cu anii 1900 s-a constatat ci populatia afro-americani are o scidere a
mortalitatii prin cancer de prostatd in comparatie cu populatia alba, ratele de deces raimanand cu
2,4 ori mai mari in randul afro-americanilor decat in cel al caucazienilor. Motivele pentru
existenta diferentelor rasiale si etnice rdman inca neclare, s-a admis faptul cd ar putea exista
diferente de susceptibilitate biologica intre populatii, dar diferentele legate de boald apar cel mai
probabil din cauza expunerii la anumiti factori (factorii de mediu, dieta, stilul de viatd), decat din
cauza unor diferente genetice [15].

Schimbarea stilului de viatd poate fi o posibild explicatie pentru aparitia diferentelor de
incidentd a cancerului de prostatd la populatii din aceeasi rasd. La populatia japonezd care a
emigrat spre sudul continentului american s-a observat o incidentd crescutd a cancerului de
prostatd in comparatie cu populatia masculind din Japonia [15]. Susceptibilitatea genetica la
schimbarea mediului poate explica aceste diferente de incidentd, insd nu se poate afirma cu
certitudine ca variatia genetica la factorii de mediu ar constitui o explicatie solida privind
cresterea prevalentei cancerului de prostata [25].

Ereditatea reprezintd un factor important pentru dezvoltarea cancerului de prostata,
istoricul familial fiind usor de evaluat in practica clinica.

Gradul de rudenie, numarul membrilor de familie afectati si stadiul cat mai timpuriu al
diagnosticarii bolii influenteaza aparitia cancerului de prostata [15, 26].

Cancerul de prostata ereditar se intdlneste in familiile In care sunt prezente trei cazuri
de cancer de prostata de-a lungul a trei generatii si in familii in care exista doi barbati cu cancer
de prostata inainte de varsta de 55 ani.

Factorii genetici, unele cancere de prostata pot fi mostenite genetic,,asfel barbatii care au

avut o ruda de gradul I cu cancer de prostata exista riscul de a dezvolta cancer de prostatd dublu,
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in timp ce daca in familie au fost deja doi sau trei barbati cu cancer de prostata riscul creste de 5
ori, respectiv de 11 ori. S-a ajuns la concluzia ca la acesti barbati screening-ul pe baza PSA-ului
sd inceapa intre 30-40 de ani [96], iar daca boala apare la acesti barbati, au tendinta de a o face la
varste tinere.

Pentru practica clinicd este foarte importantd identificarea barbatilor cu risc crescut
pentru cancerul de prostata, ei putand fi supravegheati si investigati foarte usor inaintea varstei
de 40 ani mai ales cand au o ruda de gradul I care este afectata de aceasta boala.

Alti factori. Diferenfa mare a incidentei mondiale a cancerului de prostatd au
determinat cercetdtorii sd examineze mai multi factori de risc din mediul inconjurétor, care
variaza in functie de culturd, dar si de dieta. Asocierea dietei cu cancerul de prostata se bazeaza
pe incidenta bolii §i nu pe progresia bolii §i pe mortalitate.

Factorii alimentari au un rol important in aparitia cancerului de prostatd din cauza
consumului excesiv de grasimi, alimente prelucrate termic, sau alimente care contin carbohidrati.

Un alt factor cu risc crescut si foarte studiat in ultimii ani il reprezintd obezitatea, fiind
considerat n acest moment ca atat aportul caloric cat si compozitia alimentelor constituie factori
de risc pentru cancerul de prostata.

Diferentele privind dieta au fost explicate prin regimul alimentar vegetarian bogat
in vitamina A si C cu efect protector. S-a constat ca o dietd bogata in carne §i In grasimi animale
duce la alterarea metabolismului colesterolic contribuind la aparitia cancerului de prostata [30].
Aportul crescut de calciu are un rol favorizant in aparitia cancerului de prostatd, in timp ce
vitamina A si seleniul diminueaza aparitia. Studiile din 2008 arata ca aportul crescut de vitamina
E a fost asociat cu scaderea riscului de aparitie a cancerului de prostata [31].

De asemenea, un rol important in scaderea incidentei cancerului de prostata il au si alte
elemente cu rolul de a prevenii aparitia cancerului de prostatd sunt isoflavonele din soia si ceaiul
verde[98].

Studile efectuate asupra actiunii Seleniului asupra organismului au descoperit faptul ca
seleniu ca suplimet alimentar scade incidenta cancerului de prostatd de 3 ori[99].

Dintre factorii comportamentali care au legatura cu aparitia cancerului de prostatd sunt:
activitatea sexuald (datoritd infectiei cu HPV), tutunul si consumul de alcool, care au o legatura

stransa cu aparitia cancerului de prostata [100].

10
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Capitolul 2
ALGORITM DE DIAGNOSTIC si TRATAMENT

N CANCERUL DE PROSTATA

2.1. Algoritm de diagnostic in cancerul de prostata

Cancerul de prostatd este caracterizat prin absenta manifestarilor clinice evidente in
stadiul localizat. Simptomatologia urinara apare de obicei in stadiul local avansat sau metastatic.

In cancerul de prostati local avansat cele mai reprezentative simptome urinare sunt:
disuria, polakiuria (care pot fi urmate de retentie acutd de urind), hematuria macroscopica,
hematospermia, sau chiar impotenta. In cancerul de prostati metastatic pot apirea manifestari
paraneoplazice reprezentate de: anemie, fibroza retropritoneald, edeme ale membrelor inferioare,
cat si manifestari metastatice: dureri osoase, fracturi patologice [32, 33].

Diagnosticul cancerului de prostatd se pune pe baza tuseului rectal, a valorii (PSA) si este
confirmat prin punctie-biopsie prostaticd ghidata ecografic cu examen anatomopatologic [15, 24,
25].

Desi cancerul de prostata este o patologie intens studiatd pentru diagnostic si
monitorizarea eficientei tratamentului se folosesc relativ putini markeri de diagnostic.

Avand in vedere cd tot mai multe linii de tratament sunt disponibile, este importanta
gisirea corespondentei corecte pacient-metodd terapeutica. In stabilirea acestei corespondente,
un rol important il are evaluarea principalilor markeri de diagnostic. In prezent, cei mai utilizati
markeri sunt:

e PSA -seric total;

e scorul Gleason;

e stadiul T (TNM - in special varianta pT are un impact important asupra

prognosticului, in stadiile T1-2.

Tuseul rectal

Tuseul rectal reprezintd o manevra de rutind in examinarea urologicad curenta care poate
oferi informatii pretioase privind diagnosticul cancerului de prostatd, datoritd faptului ca
majoritatea formatiunilor tumorale sunt localizare in zona tranzitionald. in 18% dintre cazuri
tuseul rectal poate fi suficient pentru stabilirea diagnosticului de cancer de prostati. In

aproximativ 40% dintre cazurile care au un tuseu rectal sugestiv, dar care au valoarea PSA sub

11
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2ng/ml, se poate stabili diagnosticul de cancer de prostata [15, 34].
Valoarea PSA

PSA-ul este considerat un marker specific de organ, dar fara specificitate in diagnosticul
cancerului de prostata, nivelul acestuia fiind crescut si in alte afectiuni prostatice precum
hipertrofia benigna de prostatd, prostatita (acutd sau cronicd), dupd tuseu rectal, sau alte
instrumentari ale tractului inferior digestiv [15, 32, 34].

Valoarea PSA normala este cuprinsa intre 0 si 4 ng/ml, o valoare cuprinsd intre 4 si 10
ng/ml nu reprezintd cu certitudine un cancer de prostatd, dar prezinta o rata de probabilitate de
15%, iar o valoare mai mare de 10 ng/ml, reprezintd o probabilitate de cancer de prostata de
peste 50% [15, 33, 35].

Initial valoarea maxima stabilitd a PSA a fost de 4 ng/ml, dar s-a constatat ca si la valori
mai mici ale PSA-ului incidenta cancerului de prostatd este semnificativa (la valori ale PSA
cuprinse intre 2,1 si 3 ng/ml incidenta este de 23,9 % cancere de prostata, iar pentru valori
cuprinse intre 3,1 si 4 ng/ml incidenta este de 26,9%) [38].

Aceste valori au semnificatie diagnostica mai ales la pacientii tineri cu varsta cuprinsa
intre 50 si 65 de ani, acestia fiind diagnosticati in stadii precoce, iar tratamentul avand viza curativa.

Rata de detectie a cancerului de prostatd la un PSA de 3-4 ng/ml la pacientii cu varste
cuprinse intre 50 si 66 de ani este practic clinic semnificativa 13,2% [13].

Nivelele de referintd PSA sunt ajustate cu varsta. Oesterling a publicat, In 1993, nivelele

normale ale PSA, ajustate cu varsta [101].

Tabel nr. 1
Varsta (ani) Valori normale ale PSA
40-49 0-2,5
50-59 0-3,5
60-69 0-4,5
70-79 0-6,5

Punctia biopsie prostatica

Punctia biopsie prostaticd este o procedura chirurgicald minim invazivd prin care se
preleveaza tesut prostatic cu scopul stabilirii diagnosticului de certitudine a unui cancer de
prostatd. Este indicata la barbatii care prezintd modificari sugestive pentru cancerul de prostata si
anume valoarea PSA crescuta si tuseu rectal sugestiv [15, 34].

Punctia de prostata se efectueaza sub ghidaj ecografic pentru a vizualiza posibilele zone

12
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neoplazice cu anestezie locald sau in anumite cazuri cu anestezie intravenoasi. In general se
recomanda un numar standard de punctii minim 10, dar nu mai mult de 18 fragmente, pentru
punctia biopsie initiald recoltarea mai multor fragmente fiind indicatd in cazul unui volum
prostatic peste 50 cm [40].

Locul de prelevare este lateral, pentru fiecare lob prostatic, punctionarea zonei
tranzitionale nefiind recomandata initial.

Pentru a reduce riscul infectiei postprocedura inaintea punctiei se administreaza antibiotic
cu spectru larg timp de 2-3 zile [15,34].

Punctia biopsie prostatica poate oferi rezultate ambigue si fals negative, in aceste cazuri

indicandu-se repetarea punctiei sau efectuarea unei punctii de saturatie [15, 34,50].

Investigatii imagistice in cancerul de prostata
Investigatiile imagistice au un rol foarte important in completarea diagnosticului

cancerului de prostatd, pentru stadializarea corectd si pentru planificarea strategiei de tratament.

Ecografia transrectali —TRUS reprezinta o tehnica ultrasonograficd cu ajutorul
careia se pot vizualiza glandele seminale si tesuturile adiacente. Ea prezintd avantajul cd este
usor de utilizat, nu radiaza bolnavul, iar acuratetea imaginilor obtinute este foarte clara.

Cu ajutorul ecografiei transrectale se poate vizualiza zona periferica a prostatei, care are o
consistentd ecogena, spre deosebire de zona centrald si zona de tranzitie, altfel fiind dificil de
realizat dinstinctia clard intre zona centrala si zona de tranzitie.

Existd cazuri de cancer care la tuseul rectal sunt palpabile, iar la ecografia transrectald nu
sunt vizibile §i cazuri care la ecografia transrectald sunt vizibile ecografic, iar la tuseul rectal nu
pot fi palpate.

TRUS cu Doppler color poate pune in evidentd modificiri pand la nivelul
microvascularizatiei pachetelor neurovasculare si al arterelor pericapsulare si periuretrale
prostatice din cancerul de prostata.

Rezonanta magneticd - RMN este investigatia imagistici care poate oferi
informatii functionale si anatomice despre prostata si despre tesutul tumoral, pe baza rezonantei
magnetice produse de ionii de hidrogen.

Odata cu inaintarea 1n varsta si a aparitiei HBP, pot aparea modificari de dimensiune si de

intensitate a semnalului zonei de tranzitie, producand comprimarea zonelor centrale si periferice,
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astfel putand aparea dificultati in identificarea si in investigarea focarelor canceroase mici din
aceste regiuni.

Tomografia computerizata - CT nu are un rol semnificativ pentru diagnosticul
cancerului de prostatd, in privinta stadializarii rolul acesteia fiind limitat, din cauza rezolutiei
slabe a contrastului tesuturilor moi, care impiedica identificarea exactd a delimitarii marginilor
prostatei de structurile adiacente [46].

Examinarea CT poate fi utild Tn evaluarea extensiei limfatice si la distantd a cancerului
prostatic, aceasta fiind eficientd in identificarea ganglionilor limfatici pelvini, care pot fi
invadati. De asemenea, examinarea CT poate fi utila si in determinarea metastazelor osoase.

CT-ul a devenit o investigatie de rutind pentru diagnosticul, stadializarea, precum si
pentru planificarea tratamentului in cancerul de prostata.

Scintigrafia osoasa este cea mai des folositd metodd imagisticd pentru detectarea
metastazelor osoase ale cancerului de prostatd, aceste focare pot fi vizualizate sub forma unor
leziuni osoase sclerotice atat pe radiografii simple, cat si pe CT.

Scintigrafia osoasa are o sensibilitate cuprinsa Intre 62 si 89% in detectarea metastazelor
0soase.

Nu toti pacientii cu cancer de prostata au recomandarea de a efectua scintigrafia osoasa,

indicatia pentru scintigrafie osoasa o au pacientii cu cancer de prostata metastic.

2.2. Metode de tratament in cancerul de prostata

In cancerul de prostati existdi mai multe optiuni terapeutice, in functie de mai multe
variabile si anume: valoarea PSA, varsta bolnavului, speranta de viata, patologia asociata, dar cel
mai important aspect este stadiul in care este diagnosticata boala.

Variantele terapeutice In cancerul de prostata in stadiul localizat (stadiul T1-T2, Nx, MO0),
sunt urmatoarele:

e supravegherea activa;

e watchfull waiting;

e prostatectomia radicalad care poate fi: clasica, laparoscopica sau asistata robotic;

¢ radioterapia externd, brahiterapia;

e terapia hormonala.

In tara noastra, in ciuda modernizarii din punct de vedere tehnic al serviciilor medicale de

diagnostic si tratament, existd un deficit important al diagnosticului cancerului de prostata intr-o
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faza care sa permitd abordul terapeutic cu viza radicala.

Supravegherea activa (Active surveillance) reprezintd urmaérirea activd a
progresiei tumorale, tratamentul fiind implementat in momentul in care boala avanseaza.
Supravegherea activd rdmane prima optiune terapeuticd in cancerul de prostatd localizat si
reprezinta si o urmadrire activa a progresiei tumorale, tratamentul fiind implementat in momentul
avansdrii bolii neoplazice tindnd cont si de speranta de viatd a acestora, acest tip de terapie este
folosit la pacientii cu cancer de prostata cu scor Gleason mic. Pacientii din aceastad categorie sunt
pacientii tineri, activi profesional, social si sexual care nu doresc sd-si asume rata complicatiilor
postoperatorii. Acesti pacienti sunt monitorizati din trei in trei luni, prin masurarea PSA, tuseu
rectal, iar daca PSA-ul creste se repetd punctia biopsie prostatica.

Watchfull waiting reprezintd o optiune terapeutica in cancerul de prostatd, in care
pacientul este urmarit, iar in momentul in care apar manifestarile clinice atunci se implementeaza
tratamentul paliativ pentru asigurarea unui flux urinar normal, acest tip de tratament fiind indicat
pacientilor care au o sperantd de viatd mai mica de 10 ani [15, 56, 58].

Aceasta reprezintd optiunea de tratament conservator pana cand boala progreseazd, la
pacientii care au riscuri operatorii, apoi pacientii fiind tratati paliativ prin alte proceduri si
anume: dezobstructia tractului urinar, hormonoterapia, radioterapia la pacientii cu sperantd de
viatd mai mica de 10 ani.

Prostatectomia radicala reprezintd tratamentul chirurgical cu vizd de radicalitate
indicat pentru adenocarcinoamele in stadiile Tla si T1b cu grad inalt de anaplazie, indicatie
pentru prostatectomie au si adenocarcinoamele in stadiul Tlc si T2a la pacientii cu speranta de
viatd peste 10 ani, o indicatie similard existd si pentru stadiul T2b si T2c¢ din cauza riscului
crescut de progresie tumoralad [15, 34, 56, 58, 59].

Cel mai frecvent stadiu de boald propus interventiei chirurgicale radicale este Tlc,
deoarece nu exista metode clinice certe de apreciere a volumului tumoral, ca si criteriu de
stabilire a indicatiei de tratament activ sau de urmarire activa, stadiul T1c este actuald indicatia
de principiu de postatectomie radicala la pacientii cu speranta lunga de viata [103].

Prostatectomia radicala reprezintd una dintre cele mai complexe interventii chirurgicale din
urologie, obiectivul principal reprezentandu-1 indepartarea completd a tumorii prostatice cu margini
chirurgicale de rezectie negativa, sangerare minima, lipsa complicatiilor perioperatorii, precum si
recuperarea completa a continentei urinare si a potentei sexuale. Succesul interventiei depinde, in mare

parte, de pacient, de stadiul bolii si, nu in ultimul rand ,de experienta urologului.
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Efectele procedurii afecteaza major viata pacientilor cu cancer de prostata care sunt
supusi prostatectomie radicale, dar nu foarte mult si calitatea vietii.

Dezvoltata in ultimii ani laparoscopia a castigat teren in abordul prostatectomiei radicale,
se poate utiliza calea transperitoneala si retroperitoneala [105].

Abordarea laparoscopica, sau asistatd robotic reduce riscul morbiditatii operatorii, o
recuperare mai rapida si o acuratete crescutd a procedurii [65].

Un alt avantaj al prostatectomiei radicale pentru cancerul de prostatd il reprezinta
indepartarea chirurgicald a prostatei ceea ce conferd pacientilor reducerea complicatiilor.
Evitarea aparitiei complicatiilor poate Tmbunatati semnificativ calitatea vietii pacientilor cu
cancer de prostata si poate preveni necesitatea efectudrii unor proceduri secundare de tratament.

Inainte de operatie pacientul trebuie si fie informat cu privire la complicatiile
postoperatorii, mai ales la cele privitoare la potenta.

Cele mai importante aspecte postoperatorii ale prostatectomiei radicale sunt: beneficiul
oncologic, pastrarea continentei si functiei sexuale.

Incontinenta apare la majoritatea pacientilor dupa suprimarea sondei si se remite treptat
pana la 6 luni postoperator la 5-10% dintre pacienti.

Complicatiile tardive ale prostatectomiei radicale au impactul cel mai mare asupra
calitafii viefii pacientului, iar stabilirea tipului de tratament pentru cancerul de prostatd necesita
un lung dialog intre medicul urolog si pacient. Asteptarile pacientului preoperator constituie un
element al satisfactiei postoperatorii, astfel educarea pacientului preoperator impune parcurgerea
tuturor variantelor terapeutice si alegerea celei mai eficiente opfiune terapeutica din punct de
vedere al beneficiului postoperator.

Incontinenta urinard poate sa persiste pana la cinci ani postoperator, unii pacientii pot
pierde urina si In timpul actului sexual. Se considera ca incontinenta urinara este o complicatie
normald, pe termen scurt, pana la 90% din pacienti revenind la normal in 30 de zile pana la un an.

Radioterapia externa si brahiterapia

Radioterapia externd si brahiterapia reprezinta o alternativa a tratamentului chirurgical
pentru cancerul de prostata in stadiul localizat, ocupand un rol important in terapia cancerului de
prostata avansat sau metastic.

Tehnica 3D conformationald utilizeazd doze radioactive care se administreaza timp de
sapte saptdmani si care reduc volumul prostatic pana la 50%, in comparatie cu radioterapia

conventionala.
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Complicatiile radioterapiei sunt in concordantd cu doza de radiatii, cu volumul prostatei,
cu distributia dozelor si cu fractionarea schemelor de radioterapie. Cele mai frecvente sunt:
diaree, tenesme rectale si vezicale, polakiurie care se remit la o lunda dupa terminarea
tratamentului. Complicatiile tardive sunt: gastrointestinale si anume: diaree, scaune mucoase,
ocluzie intestinald, incontinentd anald, rectoragie si complicatii urologice: cistitd radica,
hematurie, stricturi uretrale, edeme ale membrelor §i impotenta.

Brahiterapia este o forma de radioterapie in care este plasatd o sursd radioactiva in
interiorul organului afectat neoplazic, izotopul folosit este Iridiu 92 (Ir-92) [103].

Rezultatele sunt superioare radioterapiei externe clasice, indicatia optima fiind pentru
pacientii in stadiul T3 [109].

Brahiterapia este contraindicata la pacienti in stadii avansate de boald, la pacientii cu risc
inalt, la pacientii cu sperantd de viatda mai mica de cinci ani, la pacientii cu rezectie trasuretrald
recenta, afectiuni cu risc hemoragic.

Studiile legate de calitatea vietii pacientilor tratati prin brahiterapie au aratat avantaje nete
in privinta functiei erectile si a simptomelor urinare.

Terapia hormonala - hormonoterapia este o metoda de tratament a cancerului
de prostatd, care are ca scop stoparea cresterii tumorale prin blocarea actiunii testosteronului
asupra celulelor prostatice.

Se stie cd neoplazia prostaticd are nevoie de hormoni androgeni pentru a se dezvolta,
dacd deprivam tesutul neoplazic de acest factor vital ne asteptim sa se producd procesul de
apoptoza.

Réspunsul cancerului de prostata la ablatia androgenicd este printre cele mai
reproductibile, durabile si profunde terapii sistemice pentru o tumord solidd. Tratamentul
hormonal in cancerul de prostatd local avansat i metastazat a devenit o necesitate unanim
acceptata, chiar dacad suntem in faza de cautare a solutii terapeutice ideale pentru fiecare pacient
in parte [8].

Aceasta se realizeaza prin suprimarea secretiei testiculare de androgeni sau prin inhibarea
actiunii androgenilor circulanti la nivelul receptorilor utilizind compusi cu actiune
antiandrogenica. Evolutia cancerului de prostata este dependenta de hormonii androgeni, decesul
survenind din cauza aparitiei leziunilor metastatice.

O alta terapie hormonald de data acesta fiind vorba despre castrarea chirurgicala —

orhiectomia bilaterald — se refera la reducerea valorii testosteronului prin procedura chirurgicala [68].
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Castrarea chirurgicala este o metoda de tratament utilizatd cat mai limitat in general la
pacientii in stadii tardive, la cei cu metastaze osoase si risc de fracturi pe os patologic, este o
metoda care are un impact psihologic negativ asupra pacientului, de aceea trebuie sa i se explice
clar pe intelesul lui in ce consta manevra cat si efectul acesteia.

Scazand nivelul de hormoni androgeni sau oprind androgenii sa intre in celula tumorala,
de cele mai multe ori, determind cancerul de prostatd sa se micsoreze sau sa creasca intr-un ritm
mai lent, insd trebuie mentionat un lucru important ca tratamentul hormonal nu vindeca
cancerul de prostata.

Tratamentul hormonal este cunoscut pentru cresterea riscului de evenimente
cardiovasculare, si anume: evenimente trombotice cardiovasculare, infarct miocardic, accident
vascular cerebral si risc crescut pentru diabet.

Este cunoscut faptul ca adenocarcinomul de prostatd este hormono-depedent in 70-80%
dintre cazurile care raspund la tratamentul de deprivare androgenica [83].

In fata unei boli atat de necrutitoare, cum este cancerul de prostata, pacientul trebuie sa
beneficieze de toate optiunile terapeutice care existd, cu scopul de a vindeca si ameliora

simptomatologia, pentru cresterea supravietuirii §i pentru o calitate a vietii cat mai buna.
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PARTEA SPECIALA

Capitolul 3
STUDIUL PRIVIND EPIDEMIOLOGIA ACTUALA

A CANCERULUI DE PROSTATA

3.1. Scop si obiective

Dupa cum am aratat la Inceputul tezei, epidemiologia si factorii de risc ai cancerului de
prostatd nu sunt suficient de bine cunoscuti cu toate studiile de pana acum. Stabilirea si analiza
unor corelatii ntre expresia acestora si statusul clinico-morfologic al pacientului cu cancer de
prostatd si anume: mod de viata, factorii de mediu, varstd, consumul de alcool si tutun, valoarea
PSA si scorul Gleason precum si prezenta comorbiditdtilor asociate si anume: HTA,DZ,IM in
aparitia si dezvoltarea cancerului de prostata.

3.2. Material si metode

In prezenta cercetare am efectuat un studiu prospectiv, care a cuprins un lot de 50 de
pacienti cu varste cuprinse intre 47 si 77 de ani cu diagnosticul de adenocarcinom prostatic
(ADKP) privind datele demografice si factorii de risc cum ar fi: varsta, mediul de provenienta,
statusul de consumator de alcool si tutun, precum si prezenta comorbiditatilor.

Metoda de diagnostic a lotului de pacienti s-a bazat pe valoarea PSA, tuseul rectal, iar
punctia biopsie prostaticd a fost manevra chirurgicala principala pe baza careia au fost recoltate
fragmente de tesut prostatic pentru comfirmarea diagnosticului anatomopatologic.

La acesti pacienti s-au analizat urmatoarele variabile: datele demografice, mediul de
provenientd, nivelul educatiei si presupusi factori de risc precum: alcool, tutun, dietd, obezitate si
diverse comorbiditati.

3.3. Rezultate si discutii

In urma analizei statistice a datelor obtinute din foile de observatie au rezultat
urmatoarele aspecte epidemiologice pe care le prezentdm mai jos.

La nivelul grupului de pacienti cea mai mare incidenta a pacientilor cu cancer de prostata
este Intalnita la persoanele peste 65 de ani, studiul demostreaza ca varsta pacientilor peste 65 de

ani din lot se asociaza semnificativ statistic cu cancerul de prostata.
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Tabel nr. 3 Caracterizarea lotului, din punct de vedere al varstei

Statistici
Varsta pacientilor inclusi in studiu
Prezenti 50
IAbsenti 0
Media 66.08
Abaterea standard 5.602
Varsta minima 47
Varsta Maxima 77
Percentila 25-Cuartila 1 62.00
Percentile. |Percentila 50-Mediana 66.00
Pecentila 75-Cuartila 3 70.00

Astfel, pacientii inclusi in studiu au avut valoarea PSA cuprinsa intre 6.00 ng/ml si 26.00
ng/ml, media fiind de 12.72 si deviatia standard de 5.550 iar dupa efectuarea punctiei si
examenului histopatologic s-a stabilit diagnosticul de ADKP si scorul Gleason fiind intre 4 §i 9
cu o medie de 6.20 si deviatia standard de 1.143.

Tabel nr. 4 Valoarea PSA si scorul Gleason in grupul studiat

N | Min | Max | Media Lot
standard
Valoare
PSA 50 | 6.00 | 26.00 | 12.72 5.550
. 50 | 4.00 | 9.00 | 6.20 1.143
Gleason

Pacientii inrolati in studiu au avut varste cuprinse intre 47 si 77 de ani cu o medie de
66.08 ani (SD=5,602) dintre acestia 50% dintre ei aveau varsta sub 66 de ani dupa cum se poate

observa din Fig. nr. 1.

Histogram

L ] Mean = 66.08
Std. Dev. = 5.602
N=s0

1 KT
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T
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Varsta

Fig. nr. 1 Histograma repartitiei pacientilor in functie de varsta
Tabel nr. 5 Distributia comorbiditatilor in grupul studiat

Varsta>65 28/50 (56.0%)
Mediu=Urban 39/50 (78.0%)
HTA 42/50 (84.0%)
DZ 13/50 (26.0%)
™M 5/50 (10.0%)
Alte comorbiditati 41/50 (82.0%)
Alcool 29/50 (58.0%)
0,
Fumat 40/50 (80.0%)

20



Tehnici moderne de ingrifire si monitorizare a pacientului cu cancer de prostatd,
din perspectiva asigurdrii §i cresterii calitdtii vietii

In ceea ce priveste existenta comorbidititilor la pacientii cu virsta peste 65 de ani
diagnosticati cu cancer de prostata a fost Intalnitd la 56%(28) dintre ei.

HTA fiind intalnita la 84.0%, DZ 26.0%, IM 10.0%, alcoolul la 58.0%, fumatul la 80.0%,
iar alte comorbiditati, cum ar fi: AVC, fibrilatie atriala, astm bronsic, cardiopatie ischemica, la 82.0%.

Cel mai frecvent factor de risc a fost HTA 84.0%, asociatd cu fumatul 80.0% si consumul
de alcool 58.0%, iar cel mai putin intalnit a fost prezenta IM 10.0% in antecedente; de aici putem
spune ca HTA, fumatul si alcolul sunt cei mai importanti factori de risc in aparifia cancerului de

prostata.

HTA

Epa
Enu

Fig. nr. 2 Distributia procentuala a cazurilor in functie de prezenta HTA

HTA este intalnita la 84% din pacientii cu cancer de prostatd, 16% dintre pacientii cu
cancer de prostatd nu prezentau HTA, concluzia fiind cda HTA reprezintd un factor de risc

important pentru cancerul de prostata.

Dz

Hpa
Enu

Fig. nr.4 Distributia procentuala a cazurilor in functie de prezenta DZ

In lotul studiat prezenta DZ a fost intalnita la 26% din cazuri, comparativ cu cei 74% care
nu aveau DZ, concluzia fiind cd DZ nu reprezintd un factor important de risc pentru aparitia

cancerului de prostata.
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Fig. nr. 5 Distributia procentuala a cazurilor in functie de prezenta IM in antecedente
Din lotul studiat 90.0% dintre pacienti nu a avut IM, doar 10.0% dintre pacienti au avut in

antecedente IM; de aici concluzia ca IM nu reprezintd un factor de risc pentru aparitia cancerului

de prostata

Alcool

Hpa
EnNu

Fig. nr. 6 Distributia procentuala a cazurilor, in functie de consumul de alcool
Dintre cei 50 de pacienti inclusi in studiu 42.0% neagad consumul de alcool, in timp ce

58.0% dintre pacienti au afirmat ca au consumat alcool zilnic in ultimii 10 ani.

Fumat

Hpa
Enu

Fig. nr. 7 Distributia procentuala a cazurilor, in functie de fumat.
In privinta tutunului 20.0% dintre pacienti au afirmat ci nu sunt fumitori, iar 80.0% ca
fumeaza zilnic un pachet de tigari, concluzia fiind ca fumatul reprezinta un factor de risc pentru
aparifia cancerul de prostatd, dar nu un factor important care sa influenteze calitatea vietii

pacientilor cu cancer de prostata.
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3.4. Concluzii partiale

1. La pacientii cu cancer de prostatd din studiul nostru predomina semnificativ statistic
varsta peste 65 de ani.

2. Se constata o asociere frecventd a cancerului de prostatd cu alcoolul si cu fumatul; in
proportie de 93,1% dintre pacienti erau consumatori de alcool si tutun.

3. Am constatat prezenta semnificativa a comorbiditatilor asociate cu cancerul de prostata
si anume: HTA 1n proportie de 84% dintre pacienti, DZ 26%, si alte comorbiditati, si anume:
obezitatea, AVC, fibrilatie, astm bronsic si cardiopatie ischemica la 82,0% dintre pacientii cu
cancer de prostata.

4. Rezultatele obtinute in urma acestui studiu s-au concretizat prin identificarea de noi

factori ce sunt asociati cu cancerul de prostatd, avand semnificatie statistica.
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Capitolul 4
EVALUAREA CALITATII VIETII

LA PACIENTII CU CANCER DE PROSTATA

Am pornit in realizarea studiului nostru avand in vedere urmatoarele ipoteze:

- exista o diferenta semnificativa statistic a starii generale de sanatate in functie de varsta,
de mediul de provenientd, consumul de alcool, fumat, PSA, Scorul Gleason inainte si dupa
prostatectomie;

- calitatea vietii difera semnificativ Tnainte §i dupd prostatectomie, in raport cu
functionalitatea fizica, emotionala, cognitiva, sociald si simptomatica,

- functionalitatea simptomaticd urinard, digestivd, hormonald §i sexuald sunt

semnificative statistic inanite si dupa prostatectomie.

4.1. Scop si obiective

Scopul studiului a fost de a evalua calitatea vietii la pacientii cu cancer de prostata,
studiu care s-a desfasurat in cadrul Clinicii de Urologie a Spitalului Universitar de Urgenta
Militar Central ,,Dr. Carol Davila” Bucuresti pentru a emite ipoteze stiintifice pe baza
rezultatelor obtinute si transferul datelor in sprijinul terapiei cancerului de prostata, focalizand
toate eforturile catre pacient avand ca scop cresterea calitafii vietii pacientilor cu cancer de
prostata.

Am avut ca obiectiv evaluarea calitatii vietii pacientilor cu cancer de prostatd pre si
postoperator, prin intermediul celor doud chestionare QLQ C30 si QLQ PR25, de a indentifica

modificarile semnificative ale calitatii vietii privind anumite aspecte.

4.2. Material si metode

In cadrul acestui studiu am evaluat modul in care pacientii cu cancer de prostati din
Romania care au fost supusi interventiei chirurgicale si care percep calitatea vietii i impactul pe
care il are afectiunea asupra vietii lor, in vederea imbunatatirii strategiilor si a schemelor de
tratament pentru a asigurarea unei vietii cat mai aproape de normal.

Pacientii selectati cu cancer de prostatd aveau diagnosticul confirmat de cancer de
prostatd prin examen anatomopatologic, scorul Gleason cuprins intre 4 si 9 cu o medie de 6,20 si

PSA cu valori intre 6 si 26 media fiind de 12,72.
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Variabile dependente:

- Calitatea vietii.
Variabile independente:
- varsta;

- mediu de provenienta;

- consum de alcool.

- fumat;

- PSA;

- Scor Gleason.

4.3. Rezultate si discutii

In cazul chestionarului QLQ C30, s-a analizat calitatea vietii, in functie de urmaitoarele
scale raportat la fiecare variabild independenta.

Lotul de studiu de pacienti cu cancer de prostatd au fost evaluati pre si postoperator
privind starea generald de sinitate, iar In urma analizdrii §i interpretdrii datelor au rezultat
urmatoarele diferente semnificative, in ceea ce priveste starea generald de sdnatate pre si
postoperator.

Conform statisticilor privind starea generald de sanatate a pacientilor inainte si dupa
prostatectomie in medie pacientii au avut o stare de sinitate generald mai proasta decat
inainte, insa acceptabila.

Conform statisticilor privind calitatea generald a vietii pacienfilor Tnainte si dupa
prostatectomie, se observa ca dupa prostatectomie in medie pacientii au avut o calitate a vietii

mai proastd decat inainte insd acceptabild (semnificatia empiricd a statisticii testului e mai mica

decat 0,05).

Tabel nr. 12 Statistici privind calitatea generala a vietii pacientilor

inainte si dupa prostatectomie.

Numar Deviatia LOTREATTEE)
Medie umar viag standard
pacienti standard a mediei
Calitatea generala a vietii Tnainte 5,76 50 0,797 0,113
Calitatea generala a vietii dupa 4,64 50 1,191 0,168
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Tabel nr. 15 Asocierea dintre starea generala de sanatate

inainte de prostatectomie si virsta pacientilor

Teste hi-patrat

Valoare | Grade de libertate asimSte(:ltliIcl;ﬁ(cbaiﬂieral)
Hi-patrat Pearson 91,140 72 0,063
Raportul de verosimilitate 58,096 72 0,882
|Asociatie liniara 23,068 1 0,000
INumar pacienti 50
Masuri simetrice

Valoare | Semnificatia empirica

Coeficientul Phi 1,350 0,063
Coeficientul V al lui Cramer 0,675 0,063
INumar pacienti 50

Conform testelor hi-patrat pentru coeficientul Pearson si testului raportului de

Cu alte cuvinte, pe masura Inaintarii in varsta si starea generald de sinatate inainte

de prostatectomie tinde sa fie mai rea.

de prostatectomie si varsta pacientilor.

Tabel nr. 16 Asocierea dintre starea generala de sanatate
dupa prostatectomie si varsta pacientilor

verosimilitate, semnificatia asimptotica este mai mare decat pragul fixat de 0,05, ceea ce indica

faptul ca nu exista o asociere semnificativa statistic intre starea generala de sinitate inainte

Teste hi-patrat

Valoare |Grade de libertate Semmﬁc&itle asimptotica
(bilateral)
Hi-patrat Pearson 137,867 90 0,001
Raportul de verosimilitate 81,662 90 0,723
Asociatie liniara 18,295 1 0,000
INumar pacienti 50
Masuri simetrice

Valoare Semnificatia empirica
Coeficientul Phi 1,661 0,001
Coeficientul V al lui Cramer 0,743 0,001
INumar pacienti 50

Conform testelor hi-patrat pentru coeficientul Pearson si testului de asociere liniara,

prostatectomie si varsta pacientilor.

semnificatia asimptotica este mai mica decat pragul fixat de 0,05 ceea ce indica faptul ca exista o

asociere semnificativa statistic de tip liniar intre starea generala de sanatate dupa

Tabel nr. 18 Asocierea dintre starea generala de sanatate
inainte de prostatectomie si mediul de provenienta al pacientilor

Teste hi-patrat

Valoare Grade de Semnificatie asimptotica
libertate (bilateral)
Hi-patrat Pearson 4,373 4 0,358
Raportul de verosimilitate 4,310 4 0,366
)Asociatie liniara 0,713 1 0,398
INumar pacienti 50

26



Tehnici moderne de ingrifire si monitorizare a pacientului cu cancer de prostatd,
din perspectiva asigurdrii §i cresterii calitdtii vietii

Masuri simetrice

Valoare |Semnificatia empirica
Coeficientul Phi 0,296 0,358
Coeficientul V al lui Cramer 0,296 0,358
INumar pacienti 50

Numai 2,6% din pacientii care locuiesc in mediul urban au avut o stare generala de
sandtate excelenta dupa prostatectomie, 12,8% dintre pacientii din mediul urban respectiv 9,1%
din cei care locuiesc in mediul rural au avut o stare generald de sdnatate foarte bund. Niciunul
dintre pacienti nu a avut o stare generald de sanatate foarte proasta inainte de prostatectomie.

Tabel nr. 22 Asocierea dintre starea generala de sanatate
inainte de prostatectomie si consumul de alcool
Teste hi-patrat

Valoare |Grade de libertate Semnificatie asimptotica (bilateral)
Hi-patrat Pearson 5,014 4 0,286
Raportul de verosimilitate | 6,030 4 0,197
IAsociatie liniara 0,255 1 0,614
INumar pacienti 50

Masuri simetrice
Valoare Semnificatia empirica

Coeficientul Phi 0,317 0,286
Coeficientul V al lui Cramer 0,317 0,286
Numar pacienti 50

53,3% dintre cei care consumad alcool, respectiv 50% din pacientii care nu consuma
alcool au avut o stare generald de sanatate acceptabild. Nici unul dintre pacientii consumatori de
alcool nu a avut o stare excelenta de sandtate Tnainte de operatie, pe cand 10% din pacientii care
nu consuma alcool au declarat cd au o stare excelentd de sanatate.

Niciunul dintre pacientii consumatori de alcool nu a avut o stare excelentd de sanitate
dupa operatie, ca si Inainte de interventie, pe cand doar 5% din pacientii care nu consuma alcool
au declarat ca au o stare excelenta de sanatate, fatd de 10% cati erau inainte de prostatectomie.

52,5% dintre pacientii care fumeaza, respectiv 50% din pacientii care nu fumeaza au
avut o stare generald de sdnatate acceptabild. 2,5% dintre pacientii fumatori au avut o stare
excelentd de sdndtate inainte de operatie, pe cand 10% din pacientii care nu fumeaza au avut o
stare excelentd de sanatate.

30% din pacientii care nu fumeaza au avut o stare de sanatate foarte buna si 10% din ei o

stare de sandtate generala excelenta inainte de prostatectomie.
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Tabel nr. 26 Asocierea dintre starea generala de sanatate
inainte de prostatectomie si consumul de tutun
Teste hi-patrat

Valoare |Grade de libertate Semnificatie asimptotica (bilateral)
Hi-patrat Pearson 6,902 4 0,141
Raportul de verosimilitate | 7,263 4 0,123
IAsociatie liniara 0,281 1 0,596
Numar pacienti 50

Maisuri simetrice
Valoare Semnificatia empirica

Coeficientul Phi 0,372 0,141
Coeficientul V al lui Cramer 0,372 0,141
Numadr pacienti 50

12,5% din pacientii care fumeaza au avut o stare de sanatate foarte buna si 2,5% din ei o stare
de sanatate generald excelenta dupa prostatectomie, 10% din pacientii care nu fumeaza au avut o stare
de sanatate foarte buna si nici unul din ei o stare de sanatate generala excelenta dupa prostatectomie.

Tabel nr. 35 Asocierea dintre calitatea generala a vietii
inainte de prostatectomie si varsta pacientilor

Teste hi-patrat
Valoare Grade de Semnificatie asimptotica
libertate (bilateral)
Hi-patrat Pearson 75,965 54 0,026
Raportul de verosimilitate 70,048 54 0,070
|Asociatie liniara 18,673 1 0,000
INumar pacienti 50
Masuri simetrice
Valoare Semni.fi?ag ia
empirica

Coeficientul Phi 1,233 0,026
Coeficientul V al lui Cramer 0,712 0,026
INumar pacienti 50

Conform testelor hi-patrat pentru coeficientul Pearson si testului asocierii liniare,
semnificatia asimptotica este mai mica decat pragul fixat de 0,05, ceea ce indica faptul ca exista
o asociere semnificativa statistic Intre calitatea generald a vietii dupa prostatectomie si varsta
pacientilor.

Coeficientii de asociere Phi si V al lui Cramer sunt semnificativ diferiti de 0, Intrucat
semnificatia empiricd este 0,003 mai mare decat 0,05. Prin urmare asocierea dintre calitatea
generald a vietii dupa prostatectomie si varsta pacientilor este semnificativa la un nivel de
semnificatie de 5%.

51,3% dintre pacientii din mediul urban au declarat cd au avut o calitate generald a vietii

foarte bund inainte de prostatectomie, iar 20,5% dintre cei din mediul urban au avut o calitate
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excelentd a vietii, 45,5% dintre pacientii din mediul rural au declarat cd au avut o calitate
generald a vietii foarte buna inainte de prostatectomie, in schimb nici unul dintre cei din mediul
rural nu au avut o calitate excelenta a vietii.

Tabel nr.38 Asocierea dintre calitatea generala a vietii
inainte de prostatectomie si mediul de provenienta al pacientilor
Teste hi-patrat

Valoare | Grade de libertate TSS9 ST pisyi e

(bilateral)
Hi-patrat Pearson 4,074 3 0,254
Raportul de verosimilitate 5,602 3 0,133
)Asociatie liniara 3,489 1 0,062

INumar pacienti 50

Masuri simetrice
Valoare |Semnificatia empirica

Coeficientul Phi 0,285 0,254
Coeficientul V al lui Cramer 0,285 0,254
INumar pacienti 50

23,1% dintre pacientii din mediul urban au declarat ca au avut o calitate generala a vietii
foarte buna dupa prostatectomie, iar 7,7% dintre cei din mediul urban au avut o calitate excelenta
a vietii, 18,2% dintre pacientii din mediul rural au declarat ca au avut o calitate generala a vietii
foarte buna dupd prostatectomie, in schimb nici unul dintre cei din mediul rural nu au avut o
calitate excelenta a vietii.

Tabel nr.40 Asocierea dintre calitatea generala a vietii dupa prostatectomie si mediul de
provenienta al pacientilor

Teste hi-patrat

Valoare |Grade de libertate [Semnificatie asimptotica (bilateral)
Hi-patrat Pearson 2,997* 4 0,558
Raportul de verosimilitate | 3,704 4 0,448
IAsociatie liniara 2,087 1 0,149
Numar pacienti 50

Masuri simetrice
Valoare Semnificatia empirica

Coeficientul Phi 0,245 0,558
Coeficientul V al lui Cramer 0,245 0,558
Numaér pacienti 50

Urmatoarea analizd statistica a fost privind functionalitatea fizicai—din cadrul
chestionarului QLQ C30 unde am analizat calitatea vietii raportat la fiecare variabild
independenta.

Corelatia dintre indicatorii functionalitatii fizice Tnainte si dupa prostatectomie este una

medie §i semnificativa statistic cu exceptia ajutorului solicitat de pacienfi pentru imbracare,
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spalare, hranire unde corelatia este slaba, insa semnificativa statistic la un nivel de semnificatie
de 5%.

Urmatoarea analiza a fost tot din chestionarul QLQ C30 unde am analizat calitatea vietii
privind functionalitatea emotionala raportat la fiecare variabild independenta.

Conform statisticilor privind functionalitatea emotionald a pacientilor Tnainte si dupa
prostatectomie s-a constat ca dupa prostatectomie in medie, pacientii:

-s-au simtit mai putin incordati decat inainte de prostatectomie, insa nivelul de incordare
este mic in ambele cazuri;

-nu si-au facut semnificativ mai multe griji decat inainte de prostatectomie, insa nivelul
de ingrijorare este destul de mare in ambele cazuri;

-s-au simtit mai irascibili decat Tnainte, insa irascibilitatea nu a fost mare.

-au fost mult mai deprimati.

In ceea ce privesc corelatiile dintre indicatorii functionalititii emotionale inainte si dupi
prostatectomie, se observa ca doar deprimarea a fost semnificativ mai mare dupa interventie
comparativ cu perioada anterioard, restul indicatorilor nefiind corelati in cele doud perioade
analizate.

Analiza priviind functionalitatea cognitiva raportat la fiecare variabila independenta.

Dupa prostatectomie pacientii au avut in medie dificultati mai mari de concentrare si in
a-si aminti unele lucruri.

Conform statisticilor privind functionalitatea sociald a pacientilor inainte si dupa
prostatectomie se observa cd dupa prostatectomie In medie comparativ cu situatia anterioara:

-starea de sdnatate a pacientilor le-a limitat mai mult capacitatea acestora de a-si realiza
activitatile profesionale sau alte activitati zilnice;

-starea de sanatate a pacientilor le-a limitat mai mult capacitatea acestora de a se ocupa
de pasiunile lor, sau de a realiza alte activitati din timpul liber;

-starea fizica a pacientilor si tratamentul medical urmat au interferat mai mult cu viata lor
de familie;

-starea fizicd a pacientilor si tratamentul medical urmat au interferat mai mult cu
activitatile lor sociale.

Se observa o corelatie destul de puternicd si semnificativa statistic intre limitarea
capacitatii de a realiza activitatile profesionale si alte activitdti curente inainte si dupa
prostatectomie. Corelatiile dintre ceilalti indicatori ai functionalitatii sociale sunt semnificative,
dar de intensitate mica.

Rezultatele priviind scala simptomatica din cadrul chestionarului QLQ C30 .
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S-au observat corelatii semnificative statistic doar la cativa dintre indicatori inainte si
dupa prostatectomie:

-probleme cu respiratia;

-dureri;

-odihna mai multa;

-senzatia de slabiciune;

-interferenta durerii cu activitatile curente;

-greutdti financiare din cauza starii fizice si a medicatiei.

Exceptand greutatile financiare cauzate de starea fizicA a pacientilor, toti ceilalti
indicatori ai functionalitatii simptomatice au suferit modificari semnificative in detrimentul
pacientilor asa cum sugereaza testul t.

Am analizat calitatii vietii din cadrul celui de-al doilea chestionar QLQ-PR25 in
functie de urmatoarele scale raportat la fiecare variabila independenta:

In urma analizei statistice priviind scala simptomaticii urinari s-au observat corelatii
semnificative statistic intre urmatorii indicatori Tnainte si dupa prostatectomie:

Tabel nr.70 Corelatia intre functionalitatea simptomatica urinara a pacientilor inainte de
prostatectomie si dupa prostatectomie

N.r' . | Corelatia Semni.ﬁ ?a}ia
pacienti empirica

IAti urinat frecvent 1n timpul zilei inainte si dupa 50 0,691 0,000
Ati urinat frecvent noaptea inainte & dupa 50 0,713 0,000
Qand E}tl simtit nevoia de a urina a trebuit sa va grabiti la toaleta inainte 50 0,732 0,000
si dupa
?ug;st dificil sa dormiti noaptea din cauza urinarilor dese Tnainte si 50 0,544 0,000
A fost C}lﬁ?ll sa .1esmvd1n casa pentru ca trebuia sa fiti aproape de o 50 0,595 0,000
toaleta Tnainte si dupa
|Ati avut pierderi neintentionate de urina Tnainte si dupa 50 0,447 0,001
Ati avut dureri cand urinati inainte si dupa 50 0,274 0,054
\V-a deranjat purtarea produselor pentru incontinenta inainte si dupa 43 -0,069 0,658
?lfgléwtatlle zilnice v-au fost limitate de problemele urinare Tnainte si 50 0,508 0,000

Conform testului t exista diferente semnificative intre starea dinainte de prostatectomie si
dupa in privinta urindrii frecvente pe timpul zilei si noptii, dificultitii de a dormi in timpul noptii
din cauza urindrii frecvente, grabei pentru a ajunge la toaletd pentru urinare, dureri la urinare,
dificultatii de a iesi din casa pentru a ajunge la toaleta si pierderilor necontrolate de urind. Toate
aceste probleme s-au redus dupa prostatectomie.

Rezultatele analizei statistice referitoare la scala privind raspunsul la tratament in fuctie
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de modificari hormonale:
Conform testului t exista o diferentd semnificativa intre anumiti indicatori inainte si dupa
prostatectomie: bufeuri, dureri sau mariri de sfarcuri si sani, picioare sau glezne umflate, simgirea

mai putin barbat n sensul ca aceste probleme s-au ameliorat dupa prostatectomie.
Scala functionalititii sexuale:

Corelatiile intre indicatorii de functionalitate sexuala inainte si dupa prostatectomie au
fost semnificative statistic, insa au avut o intensitate mica.

S-a calculat un scor general pentru toti itemii de la 31 la 51 inainte si dupa prostatectomie, s-a
testat dacd exista diferente semnificative intre scorul general Tnainte si  dupa
prostatectomie,scorurile generale dupd prostatectomie sunt in medie mai mici decat cele inainte

de prostatectomie, ceea ce arata o inrautatire a calitatii vietii dupa interventie.

4.4. Concluzii partiale

In urma analizei rezultatelor obtinute ca urmare a celor doui studii efectuate de noi in
cadrul Clinicii de Urologie a Spitalului Univeristar de Urgenta Militar Central ,,Dr.Carol Davila”
Bucuresti, emitem urmatoarele concluzii:

1. Incidenta cea mai mare a cancerului de prostatd s-a constatat la pacientii cu varsta
peste 65 de ani.

2. Se constata o asociere semnificativ statistic a cancerului de prostatd la pacientii
consumatori de alcool, fumdtori §i la cei care prezintd asociate urmatoarele comorbiditafi:
hipertensiune arteriald, diabet zahar, infarct miocardic si obezitate.

3. Interpretarea corecta a valorii PSA 1n context clinic, in asociere cu urmadrirea activa a
multiplelor valori ale PSA-ului, la pacientii cu boala infectioasa a prostatei, permit o identificare
mai precisa a pacientilor care necesita biopsie de prostata.

4. Conform rezultatelor obtinute privind starea generala de sianitate si calitatatea
generala a vietii pacientilor dupa prostatectomie, in medie a fost mai proasta decat inainte,
insd acceptabila.

5. Asocierea intre varsta pacientilor cu cancer de prostatd si starea generala de
sanitate, existd o semnificatie statisticdA mai mare decat pragul fixat de 0,05, ceea ce indica
faptul ca nu existd semnificatie statisticd intre starea generald de sdnatate inainte de
prostatectomie si varsta pacientilor. Cu alte cuvinte, pe masura Tnaintdrii in varstad si starea
generald de sanatate Tnainte de prostatectomie tinde sa fie mai rea.

6. O alta asociere importanta intre starea generald de sinitate, calitatea generala a

vietii inainte §i dupa prostatectomie privind mediul de provenienta, consumul de alcool, de
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tutun, valoarea PSA si scorul Gleason, la pacienti cu cancer de prostatd nu este semnificativa
statistic.

7. Prin urmare, asocierea dintre calitatea generala a vietii inainte de prostatectomie si
varsta pacientilor este semnificativd, In schimb asocierea dintre calitatea generald a vietii
dupa prostatectomie si varsta pacientilor este semnificativa, la un nivel de semnificatie de 5%.

8. Functionalitatea fizica a pacientilor inainte §i imediat dupa prostatectomie este una
semnificativa statistic, in sensul ca pacientii au depus mai mult efort pentru activitagile cotidiene,
au avut nevoie de mai mult ajutor din partea altor persoane si au avut nevoie de mai multd odihna
pentru refacere.

9. Functionalitatea emotionali. Inainte si imediat dupa prostatectomie se observa ci
doar deprimarea a fost semnificativ mai mare dupa interventie, comparativ cu perioada
anterioard, restul indicatorilor nefiind corelati in cele doud perioade analizate; nivelul de
deprimare s-a modificat semnificativ dupa prostatectomie.

10. Functionalitatea sociala a pacientilor inainte si dupa prostatectomie. Se observa ca
dupa prostatectomie, in medie comparativ cu situatia anterioara s-a inrautatit considerabil.

11. Referitor la rezultatele privind scala simptomatici wurinard din cadrul
chestionarului QLQ PR25, s-au observat urmatoarele corelatii, semnificative statistic, Intre
urmatorii indicatori, inainte si dupa prostatectomie:

- diferente semnificative intre starea dinainte de prostatectomie si dupd in privinta:
urindrii frecvente pe timpul zilei si al noptii, dificultati de a dormi in timpul noptii din cauza
urindrii frecvente, a grabei pentru a ajunge la toaletd pentru urinare, a durerilor la urinare,
dificultdti de a iesi din casa pentru a ajunge la toaleta si a pierderilor necontrolate de urind, toate
aceste probleme reducandu-se dupa prostatectomie.

- exista o diferentd semnificativa intre anumifi indicatori Tnainte si dupa prostatectomie:
bufeuri, dureri sau mariri de sfarcuri si sani, picioare sau glezne umflate, simtirea mai putin
barbat, in sensul ca aceste probleme s-au ameliorat dupa prostatectomie.

12. Indicatorii de functionalitate sexuald inainte si dupa prostatectomie au fost
semnificative statistic insd au avut o intensitate mica, in sensul ca dupa interventie pacientii au
fost mai putin interesati de sex, mai putin activi sexual si au avut un sex mai putin agreabil, au

crescut problemele de erectie, ejaculare si gradul de disconfort in relatiile intime a fost mai mare.
Recomandari

Pe masurd ce calitatea vietii va deveni un indicator major in evaluarea pacientilor cu

cancer de prostata cercetarile viitoare ar trebui directionate catre evaluarea calitatii viefii asociata
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cu tratamentul privind cancerul de prostata.

In ceea ce privesc limitele cercetirii rezultatele obtinute nu pot fi generalizate pentru toti
pacientii cu cancer de prostata, in primul rand din cauza numarului destul de mic al pacientilor
din studiu care au fost chestionati.

O prima directie In continuarea studiilor de cercetare ar consta in colectarea datelor de la
un numar cat mai mare de pacienti din cat mai multe centre universitare din fara.

Apreciez cd rezultatele obtinute ca urmare a acestei cercetari stiingifice, precum si
nenumadratele posibiltati de continuare a acesteia o fac sa fie una valoroasa si de interes pentru
lumea medicala.

Se impune o mai buna educatie sanitara a populatiei priviind modul de viata si implicarea
factorilor de risc in aparitia si dezvoltarea cancerului de prostata.

Prezenta cercetare stiintificd dovedeste faptul ca extinderea cercetarilor In domeniu este
necesard, iar o noua abordare a pacientului cu cancer de prostatd, din perspetiva calitdtii vietii,
duce la imbunatatirea si cresterea sanselor de reintegrare sociald, prin dezvoltarea la nivel
national a unui program de evaluare a calitatii vietii pacientilor cu afectiuni oncologice la nivelul
prostatei.

Originalitate si inovatie

Caracteristicile de noutate si de originalitate semnificativa si practica ale acestei cercetari

constau in:
- teza de doctorat atrage atenfia asupra importantei screeningului precoce pentru

depistarea cancerului de prostatd care depistat si tratat corespunzator poate avea viza de
radicalitate;

- este necesard o educatie medicald in randul populatiei masculine ca dupa varsta de 50
de ani sa efectueze odatd pe an PSA-ul;

- conform rezultatelor obtinute se considerd cad testarea PSA ca metodd de screening pentru
cancerul de prostatd trebuie indicatd pentru toti pacienti cu varsta peste 45 de ani, iar initerea unei
campanii la nivel national pentru screeningul de prostata poate reduce semnificativ numarul pacientilor cu
cancer de prostatd detectat in stadiile avansate;

- aplicarea tratamentului pentru cancerul de prostatd in stadii incipiente va duce la
cresterea calitatii vietii, cresterea integrarii sociale, scaderea costurilor patologiei asociate si
scaderea incidentei comorbiditatilor, de asemenea, beneficiile pot continua la scard largd cu
cresterea eficientei actului medical dar si reducerea costurilor medicale;

Rezultatele tezei de doctorat prezinta utilitate stiingifica, aplicativa si social.

Din punct de vedere stiintific aceasta aduce un aport deosebit in domeniul urologiei prin
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dezvoltarea si aprofundarea cercetdrilor referitoare la monitorizarea si evaluarea calitatii vietii
pacientilor cu cancer de prostata.

Din punct de vedere aplicativ, cercetarile ofera rezultatele studiilor privind calitatea
vietii pacientilor cu cancer de prostata putand imbundtatii calitatea vietii tinand cont de
cercetdrile din domeniu.

Din punct de vedere social, rezultatele stiintifice obtinute ca urmare a cercetarii
efectuate in teza de doctorat conduc la cresterea nivelului de sanatate si la cresterea calitatii vietii

pacientilor cu cancer de prostata.
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