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Ishodi kirurskog lijecenja lokaliziranog
karcinoma prostate visokog i niskog rizika —

retrospektivna studija

Outcomes of Surgical Treatment for High- and Low-Risk Prostate

Cancer: A Retrospective Study

lvona Antonci¢t 2", lvona Micovi¢®3, Christophe Stemberger®3, Dag Zahirovi¢?, Iva Sko¢ili¢-2,

Kristian Krpina“, Dorian Srok*, Dean Marki¢**

Sazetak. Cilj: Analizirati i usporediti klinicko-patoloske karakteristike te petogodiSnje ishode
lije€enja niskorizi¢nih i visokorizi¢nih bolesnika s karcinomom prostate operiranih radikalnom
prostatektomijom od 2014. do 2018. godine. Ispitanici i metode: Retrospektivna kohortna
studija obuhvatila je 240 bolesnika s histoloski potvrdenim karcinomom prostate koji su
lijeCeni radikalnom prostatektomijom u Klinickom bolnickom centru Rijeka. Bolesnici su
stratificirani u niskorizicnu (117 bolesnika) i visokorizicnu skupinu (123 bolesnika) prema
smjernicama Europskog uroloskog drustva (EAU). Analizirane su demografske, klinicke i pato-
histoloske karakteristike te petogodiSnje preZivljavanje. Rezultati: Petogodisnje preZivljavanje
iznosilo je 92,31 % za niskorizi¢nu i 78,05 % za visokorizi¢nu skupinu (P = 0,004). Biokemijski
relaps doZivjelo je 21 % niskorizi¢nih i 61 % visokorizi¢nih bolesnika. Metastatsku bolest razvilo
je 0,9 % niskorizi¢nih i 15 % visokorizi¢nih bolesnika. Zakljucci: Stratifikacija rizika prema EAU
smjernicama omogucuje preciznu diferencijaciju ishoda lije¢enja. Niskorizi¢ni bolesnici imaju
izvrsnu prognozu, dok visokorizi¢ni postizu zadovoljavajuée preZivljavanje uz multimodalni
pristup. Kljucni izazovi u buducnosti bit ¢e implementacija napredne slikovne dijagnostike i
genomskih analiza kako bismo jo$ preciznije definirali rizicne kategorije, time naravno i
personalizirali odabir terapije te poboljsali onkoloske ishode uz paralelnu optimizaciju pristu-
pacnosti ovih metoda u resursno ograni¢enim podrucjima.

Klju€ne rijeci: ishodi lijeenja; karcinom; prostatektomija; stratifikacija rizika

Abstract. Aim: To analyze and compare clinical-pathological characteristics and five-year
treatment outcomes of low-risk and high-risk patients with prostate cancer treated with
radical prostatectomy between 2014 and 2018. Patients and methods: A retrospective cohort
study included 240 patients with histologically confirmed prostate cancer treated with radical
prostatectomy at University Hospital Centre Rijeka. Patients were stratified into low-risk (117
patients) and high-risk groups (123 patients) according to European Association of Urology
(EAU) guidelines. Demographic, clinical, and pathological characteristics and five-year survival
were analyzed. Results: Five-year survival rates were 92.31% for the low-risk group and
78.05% for the high-risk group (P = 0.004). Biochemical recurrence occurred in 21% of low-risk
and 61% of high-risk patients. Metastatic disease developed in 0.9% of low-risk and 15% of
high-risk patients. Conclusions: Risk stratification according to EAU guidelines enables precise
differentiation of treatment outcomes. Low-risk patients have an excellent prognosis, while
high-risk patients achieve satisfactory survival with multimodal approach. Key challenges in
the future will include the implementation of advanced imaging diagnostics and genomic
analyses in order to define risk categories even more precisely, thereby enabling a more
personalized selection of therapy and improving oncological outcomes, while simultaneously
optimizing the accessibility of these methods in resource-limited settings.

Keywords: carcinoma; prostatectomy; risk assessment; treatment outcome
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uvobD

Karcinom prostate (PC; engl. prostate cancer)
jedna je od najc¢es¢ih malignih bolesti kod muska-
raca te predstavlja znacajan javnozdravstveni
problem. Prema podatcima GLOBOCANA za
2022. na svjetskoj je razini bio dugi karcinom po
ucestalosti, a peti po mortalitetu kod muskaraca®.
Klinicki je karcinom prostate Cesto asimptomat-
ski, a najcesce se otkriva na osnovi povisenih vri-

Sukladno rizi¢noj skupini odabiru se odgovarajuci
dijagnosticki i terapijski postupci te definira bu-
dudi plan pracenja.? Kirursko lijeCenje, odnosno
radikalna prostatektomija, standardna je terapij-
ska opcija za odabrane bolesnike s lokaliziranim
karcinomom prostate*. Medutim, ishodi lije¢enja
mogu se znacajno razlikovati ovisno o pocetnom
riziku bolesti, patohistoloskim karakteristikama
tumora i potrebi za dodatnim terapijskim modali-
tetima nakon operacije. Petogodisnje prezivljava-

jednosti prostata-specificnog antigena (PSA) u nje za niskorizi¢ne bolesnike gotovo je 100 % u

svim razvijenim zemljama, dok za visokorizi¢ne

iznosi oko 93 % (svijet i Europa), a u Hrvatskoj je
PetogodiSnje ukupno prezivljavanje od 92,31 % kod

niskoriziénih i 78,05 % kod visokorizicnih bolesnika
potvrduje vaznost stratifikacije prema EAU smjernicama
i u skladu je s globalnim literaturnim podatcima. Visoka
ucestalost patoloskih stadija T3/T4 i pozitivnih resekcij-
skih rubova kod visokog rizika objasnjava loSiju prognozu,
uz €es¢i razvoj biokemijskog relapsa.

ukupno preZivljavanje nesto nize, ali niskorizicni
bolesnici i dalje imaju odli¢nu prognozu. Visokori-
zi¢ni bolesnici imaju niZe prezivljavanje, a najlosi-
je su prognoze kod vrlo visokog i metastatskog
rizika>”. Cilj je ovog retrospektivnog rada analizi-
rati i usporediti klinicko-patoloske karakteristike
te petogodisnje ishode lijecenja niskorizi¢nih i vi-

serumu?. Unato¢ napredcima moderne medicine,
i u dijagnostici i u terapiji, ishodi lijeCenja znacaj-
no ovise o stadiju bolesti u trenutku postavljanja
dijagnoze te o bioloskim karakteristikama tumo-
ra. Na temelju inicijalne evalvacije klinickog stadi-
ja bolesti, serumske vrijednosti PSA, Gleasonova
zbroja i ISUP gradusa, bolesnici s novodijagnosti-
ciranim lokaliziranim i lokalno uznapredovanim
karcinomom prostate stratificiraju se u tri rizicne
skupine prema smjernicama Europskog uroloskog
drustva (European Asscociation of Urology, EAU):
bolest niskog rizika (klini¢ki stadij bolesti T1-T2a,
Gleasonov zbroj < 6, ISUP gradus 1, PSA < 10 ng/
ml), umjerenog rizika (T2b, Gleasonov zbroj 7,
ISUP gradus 2 ili 3, PSA 10-20 ng/mL) i visokoga
rizika (T3 ili 4, N+ bolest, Gleasonov zbroj 8-10,
ISUP gradus 4 ili 5, PSA > 20 ng/mL) (Tablica 1).

sokorizi¢nih bolesnika s karcinomom prostate
operiranih u razdoblju od 2014. do 2018. Pose-
ban naglasak stavljen je na petogodisnje preZiv-
ljavanje bez progresije bolesti i razvoj kastracijski
rezistentnog ili metastatskog oblika unutar pet
godina od operacije.

ISPITANICI | METODE

Retrospektivno je analizirana dokumentacija bo-
lesnika koji su od 1. sije¢nja 2014. do 31. prosinca
2018. lijec¢eni na Klinici za urologiju Klini¢kog bol-
nickog centra Rijeka (KBC Rijeka). Retrospektivna
kohortna studija obuhvatila je bolesnike s histo-
loski potvrdenim karcinomom prostate koji su
primarno kirurski lije¢eni prostatektomijom sa
zdjelicnom limfadenektomijom ili bez limfade-
nektomije na Klinici za urologiju KBC-a Rijeka, a
tkivo karcinoma prostate nakon operacije posla-
no je na obradu na Zavod za opcu patologiju i pa-

Tablica 1. Rizi¢ne skupine za biokemijski recidiv lokaliziranog i lokalno uznapredovanog karcinoma prostate prema smjernicama

Europskog uroloskog drustva

Rizi¢na skupina PSA Gleasonov zbroj / ISUP Klinicki T-stadij (cT)
Nizak rizik <10 ng/ml <7 (ISUP 1) cT1-2a
Srednji rizik 10-20 ng/ml 7 (ISUP 2ili 3) cT2b
Visok rizik > 10 ng/ml > 7 (ISUP 4ili 5) cT2cili cT3-4 ili cN+

PSA — prostata-specifi¢ni antigen; ISUP — International Society for Urological Pathology (Medunarodno drustvo za urolosku patologiju)
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tolosku anatomiju Medicinskog fakulteta u
Rijeci. Operacija je izvedena kao primarna tera-
pijska opcija (bez prethodne radioterapije, hor-
monske terapije ili kemoterapije), a morali su
biti dostupni svi potrebni prijeoperacijski i posli-
jeoperacijski podatci, kao i podatci o praéenju
unutar minimalno pet godina od operativnog za-
hvata. Pacijenti su praceni na Klinici za urologiju
i/ili na Klinici za tumore KBC-a Rijeka. Iskljucili
smo pacijente za koje je prije operacije postojao
dokaz metastatske bolesti, kao i one s nedostu-
pnim ili nepotpunim klini¢kim i/ili patoloskim
podatcima. Klinicki podatci dobiveni su iz bol-
nickog informacijskog sustava. Kod svih bolesni-
ka odredili smo opée demografske podatke
(dob), inicijalni PSA, inicijalni Gleasonov zbroj,
klinicki T-stadij na temelju digitorektalnog pre-
gleda, nalaz slikovnih pretraga (MS-CT i/ili MR
zdjelice, scintigrafija skeleta, PET-CT), datum
operacije, patoloski T-stadij (pT), patoloski N-
stadij, patoloski Gleasonov zbroj (pGS), status
resekcijskog ruba, prisutnost ekstraprostaticne
ekstenzije (EPE), prisutnost intraduktalne ili kri-
briformne komponente unutar tumora, vrijed-
nost PSA nakon radikalne prostatektomije,
prisutnost PSA perzistencije, provedenost adju-
vantne hormonske i/ili radioterapije, razvoj bio-
kemijskog relapsa, nemetastatske kastracijski
rezistentne bolesti ili metastatske bolesti te peto-
godisnje preZivljavanje bolesnika. PSA perzisten-
cija oznacavala je situaciju kada vrijednost PSA
nije pala na nedetektabilnu razinu nakon radikal-
ne prostatektomije (PSA vrijednost > 0,1 ng/mL,
izmjerena 4-8 tjedana nakon operacije). Ova po-
java ukazuje na mogucu prisutnost rezidualnog
tumorskog tkiva ili mikrometastaza, a povezana
je s loSijim dugoro¢nim ishodima kod pacijenata,
osobito onih s visokoriziénim tumorima. Bioke-
mijski relaps (ili biokemijski recidiv/progresija)
oznacava ponovno povecanje PSA vrijednosti na-
kon inicijalnog pada uslijed lijecenja (operacije ili
zracenja), bez klinickih ili radioloskih dokaza bole-
sti. To¢nije, nakon radikalnog operativnog zahva-
ta relapsom se smatraju dvije uzastopne
vrijednosti PSA > 0,2 ng/mL. Na osnovi prijeope-
racijskih, to¢no definiranih kriterija za progresiju
bolesti prema EAU smjernicama bolesnike smo
razvrstali u one s PC-om niskog rizika (LRPC) te
one s PC-om visokog rizika (HRPC). Svi uzorci ana-
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lizirani su prema ISUP preporukama iz 2014. za
gradaciju karcinoma prostate. Za statisticku obra-
du podataka koristili smo program Medcalc 23.2.6
(Mariakerke, Belgija). Normalnost raspodjele vari-
jabli  testirana je Kolmogorov-Smirnovljevim
testom. Kvantitativne varijable prikazane su medi-
janom i interkvartilnim rasponom (IKR) i rasponom
od najmanje do najvede vrijednosti. Dob je prika-
zana medijanom i rasponom dobi. Razlike u dobi i
inicijalnom PSA izmedu skupina racunane su Ma-
nn-Whitneyevim testom. Kategorija pT, inicijalni
GS i pGS prikazani su apsolutnim i relativnim fre-
kvencijama, razlike izmedu skupina analizirane su
testom Hi-kvadrat. Razlike u preZivljavanju tijekom
vremena prikazane su frekvencijama i standar-
dnom pogreskom (SE). Petogodisnje preZivljavanje
pacijenata s karcinomom prostate niskog i visokog
rizika izraCunato je Kaplan-Meierovim krivuljma
prezivljavana, dok su razlike izmedu skupina rizika
izraCunate testom log-rank te je dodatno izracunat
i omjer rizika. Sve statisticke vrijednosti uzete su
kao znacajne uz P-vrijednost < 0,05.

Za istrazivanje je dobiveno odobrenje Etickog po-
vjerenstva KBC-a Rijeka (Klasa: 003-05/23-1/119;
Ur. broj: 2170-29-02/1-23-2) 23. studenog 2023.
te Etickog povjerenstva za biomedicinska istrazi-
vanja Medicinskog fakulteta Sveucilista u Rijeci
(Klasa: 007-08/24-01/60; Ur. broj: 2170-1-42-04-
3/1-24-8 ) 22. listopada 2024.

REZULTATI

Demografske i klinicke karakteristike ispitanika
te njihova raspodjela prema riziku

U istrazivanju je sudjelovalo ukupno 240 pacije-
nata s dijagnozom karcinoma prostate, koji su bili
razvrstani u dvije skupine prema razini rizika:
e karcinom prostate niskog rizika: 117 pacijena-
ta (48,75 %)
e karcinom prostate visokog rizika: 123 pacijenta
(51,25 %).
Medijan dobi svih pacijenata iznosio je 66 godi-
na, najmladi ispitanik imao je 48, a najstariji 77
godina. Medijan dobi ispitanika iz niskorizi¢ne
skupine iznosio je 66 godina, najmladi ispitanik
imao je 48, a najstariji 75 godina. Medijan dobi
ispitanika iz visokorizicne skupine iznosio je 67
godina, najmladi ispitanik imao je 48, a najstariji
77 godina (Tablica 2).
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Tablica 2. Dob ispitanika ovisno o pripadnosti rizicnoj skupini

Karcinom prostate Nizak rizik Visok rizik Ukupno
N 117 240

Medijan (raspon) P
Dob (godine) 66(48-75) | 67(48-77) | 66(48-77) 0,011

Tablica 3. Vrijednosti inicijalnog prostata-specificnog antigena (PSA) za pojedine skupine ispitanika

Karcinom prostate Nizak rizik Visok rizik Ukupno
N 117 240
Medijan (IKR) P
Inicijalni PSA (ng/ml) 7,35 8,46 < 0,001
(6,2-8,32) (13,24 - 22,68) (6,82 —20,85)

IKR — interkvartilno rasprsenje

Klini¢ki T-stadij prije operacije u skupini niskoga
rizika najcesée je bio T1 (103 bolesnika, 88 %),
dok je u skupini visokog rizika bio T2 (67 bolesni-
ka, 54 %).

U skupini niskoga rizika inicijalni PSA u prosjeku je
iznosio 7,35 ng/ml, a svi bolesnici imali su Glea-
sonov zbroj 6 te ISUP gradus 1, sto je i o¢ekivano
s obzirom na kriterije koji definiraju ovu skupinu
bolesnika. U skupini visokog rizika inicijalni PSA u
prosjeku je iznosio 20 ng/ml, a najviSe bolesnika
imalo je Gleasonov zboj 8 i ISUP gradus 4 (41,4 %,
51 bolesnik) (Tablica 3).

Konvencionalna slikovna obrada (CT abdomena i
zdjelice i scintigrafija skeleta) ucinjena je kod
5,1% niskorizi¢nih bolesnika i kod 64,9% visokori-
zi¢nih bolesnika. Nijedan pacijent prije operacije
nije ucinio slikovnu obradu novije generacije po-
put multiparametrijske magnetske rezonancije
(mpMRI) ili pozitronske emisijske tomografije /
kompjutorizirane tomografije (PET-CT). U skupini
niskoga rizika kod svih je bolesnika ucinjena radi-
kalna prostatektomija, a kod dvaju je pacijenta ti-
jekom zahvata dodatno ucinjena i zdjelicna
limfadenektomija. Nasuprot tome, u skupini viso-
kog rizika svima je (osim dvaju pacijenta) ucinjena
radikalna prostatektomija uz zdjeli¢nu limfade-
nektomiju.

Patohistoloske karakteristike

Nakon patohistoloske analize uzoraka prikuplje-
nih radikalnim operativnim zahvatom u skupini
niskoga rizika patoloski stadij 2 (pT2) zabiljezen je
kod 73 %, a stadij 3 (pT3) kod 27% bolesnika.

http://hrcak.srce.hr/medicina

Ocekivano, pacijenti iz skupine visokoga rizika
imali su i viSe patoloske stadije te je pT2 zabilje-
Zen kod 30 % bolesnika, pT3 kod 64 % bolesnika,
a pT4 kod 6 % bolesnika. Patoloski pozitivni limfni
¢vorovi zabiljezeni su kod 28 bolesnika (23 %) ko-
jima je ucinjena limfadenektomija u skupini viso-
kog rizika.

Ekstraprostaticna ekstenzija (EPE), pozitivni kirur-
ki rubovi te prisutnost intraduktalnog karcinoma
(IDC) ili kribriformne komponente unutar patohi-
stoloSkog nalaza ¢eSce su zabiljezeni u skupni vi-
sokog rizika (EPE 62 % naspram 20 %, pozitivni
rubovi 61 % naspram 26 %, IDC 8 % naspram 0%,
kribriformna komponenta 2 % naspram 0 %).
PatohistoloSka nadogradnja Gleasonova zbroja
zabiljezena je kod 67 % bolesnika niskoga rizika i
42 % bolesnika visokog rizika (Tablica 4).

Poslijeoperacijski ishodi

Potreba za adjuvantnom terapijom i pojava PSA
perzistencije zabiljeZzene su ¢esc¢e kod skupine vi-
sokog rizika (potreba za adjuvantnom terapijom
34 % naspram 1 % bolesnika, PSA perzistencija 39
naspram 2 % bolesnika). Biokemijski relaps bole-
sti tijekom pet godina pracenja doZivjelo je 21 %
niskorizi¢nih i 61 % visokorizi¢nih bolesnika. Ne-
metastatski kastracijski rezistentni karcinom pro-
state razvio se kod jednog niskorizicnog i dvaju
visokorizi¢nih bolesnika. Pojava metastatske bo-
lesti zabiljeZzena je samo kod jednog bolesnika iz
skupine niskog rizika, dok je progresiju u meta-
statsku bolest doZivielo 18 bolesnika (15 %) iz
skupine visokog rizika (Tablica 5).
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Tablica 4. Patohistoloske karakteristike bolesnika po skupinama

Patohistoloske Skupina niskog rizika (N = 117) Skupina visokog rizika (N = 123)
karakteristike N % N %
Patoloska nadogradnja — GS 79 67 52 42
Pozitivni LN 0 0 28 23
R+ bolest 31 26 75 61
EPE 23 20 76 62
IDC 0 8 7
Kribriformna komponenta 0 2 2

GS — Gleasonov zbroj, LN — limfni ¢vorovi, R+ — pozitivni resekcijski rubovi, EPE — ekstraprostaticna ekstenzija, IDC — intraduktalni

karcinom

Tablica 5. Poslijeoperacijski ishodi u bolesnika po skupinama tijekom petogodisnjeg praéenja

shod Skupina niskog rizika (N = 117) Skupina visokog rizika (N = 123)
N % N %
PSA perzistencija 2} 2 48 39
BCR 25 21 75 61
NMKRKP 1 0,9 2 2
Metastatska bolest 1 0,9 18 15

BCR — biokemijski relaps, NMKRKP — nemetastatski kastracijski rezistentni karcinom prostate

Prezivljavanje

Tijekom petogodisnjeg pradenja zabiljezeno je
ukupno 36 smrti (15 %), dok su 204 pacijenta
(85 %) bila cenzurirana, odnosno Ziva na kraju
promatranog razdoblja. Prema skupinama, kod
LRPC-a bilo je devet smrti (7,69 %), odnosno 108
preZivjelih (92,31 %), a kod HRPC-a bilo je 27 smr-
ti (21,95 %) i 96 preZivjelih (78,05 %). Stopa pre-
Zivljavanja pacijenata s karcinomom prostate u
razli¢itim vremenskim tockama dodatno potvrdu-
je statisticki znacajnu prednost skupine niskog ri-
zika. Najizrazenija razlika zabiljezena je nakon 60
mjeseci — LRPC: 92,3 % prezivjelih (SE = 2,46 %)
naspram HRPC: 78,0 % preZivjelih (SE = 3,73 %);
ukupno: 85,0 % (SE = 2,30 %), P = 0,004. Krivulje
petogodisnjeg prezivljavanja pacijenata s karcino-
mom prostate za skupine niskog i visokog rizika
prikazane su na Slici 1. Za usporedbu krivulja pre-
Zivljavanja koristen je test log-rank te je potvrde-
na statisticki znacajna razlika izmedu skupina
(x*=9,7482, df = 1, P = 0,0018) u korist LRPC sku-
pine. Izracunat je omjer rizika (OR) s 95-postot-
nim intervalom pouzdanosti te je dokazano da
pacijenti HRPC skupine imaju gotovo tri puta vedi
rizik smrtnosti u odnosu na LRPC skupinu: 2,87
(95 % Cl: 1,48 - 5,56).
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Petogodisnje prezivljavanje
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RASPRAVA

Rezultati ove retrospektivne kohortne studije
potvrduju klju¢ne razlike u klinicko-patoloskim
karakteristikama i ishodima lijeenja izmedu bo-
lesnika s lokaliziranim karcinom prostate niskog i
visokog rizika, u skladu s podatcima opisanima u
literaturi. Petogodi$nje ukupno preZivljavanje od

http://hrcak.srce.hr/medicina

Slika 1. Kaplan-Meierova krivulja petogodisnjeg preZivljavanja pacijenata s
karcinomom prostate niskog i visokog rizika (test log-rank, P = 0,0018)
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92,31 % u skupini niskog rizika odrazava rezultate
velikih multicentricnih studija koje navode gotovo
100 % prezivljavanja za ovu skupinu®®. Detaljnijim
uvidom u podatke vazno je napomenuti da od de-
vet pacijenata koji su preminuli unutar pet godina,
a pripadali su niskoj skupini rizika, cetvero ih je
preminulo od druge onkoloske bolesti, dva od po-
sljedica cerebrovaskularnog inzulta, jedan uslijed
sepse, a samo za dvoje pacijenata taj uzrok nije ra-
zjasSnjen. Navedeno objasnjava nesto nizi postotak
prezivljavanja nasih bolesnika u odnosu na global-

Odsutnost moderne slikovne dijagnostike (mpMRI, PSMA
PET-CT) u Hrvatskoj tijekom studije mogla je pridonijeti
suboptimalnoj stratifikaciji rizika i vecoj incidenciji
metastaza. Implementacija ovih metoda kljuéna je za
precizniju stratifikaciju i personalizaciju lije¢enja, osobito
u resursno ograni¢enim sredinama.

ne literaturne podatke. NiZa stopa prezivljavanja u
visokorizi¢noj skupini (78,05 %) u odnosu na do-
stupne europske podatke gdje ona iznosi 85 —
93 %*1°, moZe se objasniti ve¢om ucestaloscéu
patoloski uznapredovanijih stadija (pT3 ili pT4 kod
70 % bolesnika) i pozitivnih resekcijskih rubova
(61 %), Sto je povezano s agresivnijom biologijom
tumora* 12, Visoka incidencija EPE u visokorizi¢noj
skupini (62 %) i pozitivnih limfnih ¢vorova (23 %)
odgovara podatcima iz literature gdje EPE poveca-
va rizik od biokemijskog relapsa 2,5 puta'*%. Na-
dalje, 34 % visokorizi¢nih bolesnika trebalo je
adjuvantnu terapiju, Sto je niZe od prosjeka studija
koje navode 56 — 78 %4, Ova razlika mozZe biti
posljedica internih kriterija za odabir adjuvante te-
rapije u nasoj ustanovi, ali bi se dijelom mogla
objasniti i kulturoloskim ¢imbenicima gdje razlika
u obrazovnoj strukturi stanovnistva, razina infor-
miranosti, percepcija koristi i rizika te povjerenje u
zdravstveni sustav u odnosu na druge europske ze-
mlje kao posljedicu ima cesce odbijanje adjuvan-
tne terapije. Stopa biokemijskog relapsa od 61 % u
visokorizi¢noj skupini tijekom pet godina prati lite-
raturne podatke (44 — 74 %)'> 4, dok je niZa stopa
kod niskorizi¢nih bolesnika (21 %) u skladu s oceki-
vanjima za ovu skupinu®>!¢. Razvoj metastatske
bolesti kod 15 % visokorizi¢nih bolesnika podudara
se s podatcima Johanssona i suradnika, koji isti¢u

povecan rizik progresije nakon pet godina kod nea-
dekvatno lije¢enih bolesnika'’. Takoder, Cinjenica
da ni kod jednog pacijenta visokog rizika nije pro-
vedena moderna slikovna dijagnostika, mogla je
utjecati na adekvatno utvrdivanje stadija bolesti.
Suvremena slikovna dijagnostika (mpMRI i PSMA
PET-CT) neizostavan je alat u preciznoj stratifikaciji
rizika karcinoma prostate. MpMRI poboljsava lo-
kalno stupnjevanje bolesti i smanjuje nepotrebne
biopsije, dok PSMA PET-CT revolucionira otkriva-
nje metastaza. Integracija ovih metoda s klinickim i
genetskim parametrima omogucuje personalizira-
nu medicinu, smanjujuci rizik podtretmana ili
pretretmana. Nedostatak ovih tehnologija u poje-
dinim regijama, kao sto je bila situacija u Hrvatskoj
tijekom razdoblja istrazivanja, moze dovesti do su-
boptimalne stratifikacije rizika i manje preciznih
terapijskih odluka!®2°,

Ogranicenja studije

Glavno ogranicenje istrazivanja jest retrospektiv-
ni dizajn, kao i relativno mali uzorak bolesnika po
skupinama Sto onemogucuje detaljniju stratifika-
ciju unutar svake skupine, klju¢nu za personaliza-
ciju lijecenja.

ZAKLJUCCI

Ova studija potvrduje da stratifikacija rizika prema
EAU smjernicama omogucuje preciznu diferencija-
ciju ishoda lijecenja kod bolesnika s lokaliziranim i
lokalno uznapredovanim karcinomom prostate.
Niskorizi¢ni bolesnici imaju izvrsnu prognozu s pe-
togodisnjim preZivljavanjem koje odgovara medu-
narodnim standardima. Visokorizi¢ni bolesnici,
unato€ Ces¢oj potrebi za adjuvatnom terapijom i
vecem riziku progresije bolesti, postizu zadovolja-
vajuce prezivljavanje uz multimodalni pristup.
Kljucni izazovi u buducénosti bit ¢e implementacija
napredne slikovne dijagnostike i genomskih ana-
liza kako bismo jo$ preciznije definirali rizicne ka-
tegorije, time naravno i personalizirali odabir
terapije te poboljsali onkoloske ishode uz paralel-
nu optimizaciju pristupacnosti ovih metoda u re-
sursno ograni¢enim podrucjima.
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Zahvaljujemo svim lije€nicima, medicinskim se-
strama i ostalom zdravstvenom osoblju, sadas-
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