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Προληπτικός έλεγχος  -
Screening
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Οι μελέτες screening που βάζουν 
την  ένδειξη για screening σε σωστή βάση … 
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Γιατί να γίνεται screening αφού?
PLCO Trial (N=76693, screening: 38343)

 Στατιστικά αποτελέσματα στα 7 έτη follow-up:

 Τα στατιστικά στη δεκαετία (με ολοκλήρωση 67%) εξακολουθούν
να έχουν τα ίδια ποιοτικά αποτελέσματα

(ClinicalTrials.gov number, NCT00002540.)

Screening group 
(N 38343)

Control group 
(N 38350)

Statistically

Incidence of cancer 
per 10000 pts/year

116
(2820 διαγνώσεις)

95
(2322 διαγνώσεις)

(N.S.)

Incidence of death 
per 10000 pts/year

2.0
(50 θάνατοι)

1.7
(44 θάνατοι)

(N.S.)
Rate ratio 1.22
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ERSPC Trial 
(N=162387, 55-69 ετών, screening 72890) 

 Στατιστικά αποτελέσματα στα 9 έτη follow-up:
 Η επίπτωση της νόσου ήταν : 8.2% στο screening group και 4.8% 

στο control group

 Το rate ratio for death από τον καρκίνο στο screening group, σε 
σύγκριση με το control group, ήταν 0.80

 Absolute Risk difference for death: 0,71

Αυτό σημαίνει ότι: 1410 άνδρες θα έχουν υποβληθεί σε screening και
από αυτούς 48 με καρκίνο θα έχουν διαγνωσθεί και λάβει θεραπεία

…για να έχει αποφύγει μόλις ένας (1) το θάνατο από τον καρκίνο 
αυτόν 
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Τελικά τι είναι σωστό να γίνεται …

 Η αβεβαιότητα για την αξία του screening επιτείνεται λόγω 
των αντικρουόμενων συστάσεων:
 ACS 2010; Burford 2010; ΑUA 2009; RACGP 2012; USPSTF 2012.

 H Cochrane Review του 2013, (από 5 RCTs) παραδέχεται ότι:
 Δεν ελαττώνεται η ειδική για τη νόσο θνησιμότητα από το screening 

(εκτός στην ERSPC)

 Προκαλείται  σημαντική νοσηρότητα και κόστος από το 
screening

 Υπερδιάγνωση και υπερθεραπεία είναι συχνά φαινόμενα

 Πρέπει να ενημερώνονται οι άνδρες για αυτά τα γεγονότα

 Η όποια μείωση στην ειδική θνησιμότητα θέλει άνω των 10 ετών για 
να φανεί  άνδρες με, μικρότερο των 10-15 ετών, προσδόκιμο 
επιβίωσης θα πρέπει να πληροφορούνται ότι είναι μάλλον 
απίθανο να έχουν όφελος από το screening στην επιβίωση
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Η μέθοδος του … PSA
PLCO Trial (N=76693, screening: 38343)

 To PSA δεν είναι μια 
«στατική» παράμετρος … 
αλλά εκτιμάται η σχέση 

α) PSA με την πάροδο του 
χρόνου με β) τον κίνδυνο 
για εμφάνιση της νόσου

8 % risk for Pca at 2 yrs

22 % risk for Pca at 2 yrs

Άρα ακόμα και αν συμφωνήσουμε στην ανάγκη screening για κάποιο ασθενή, 
αυτό θα είναι το ίδιο σαν «σχήμα» επαναλήψεων? 

Έννοια πιθανής ανόδου PSA >4

Έννοια PSA velocity ανόδου

0.5ng/mL/year ……….  1.0 odd ratio

1-2 ng/mL/year ………. 2.2  -//-

>2 ng/mL/year ………… 2.3  -//-

To PSA μάλλον πρέπει να θεωρείται ένας 
marker της BPH, ενώ είναι έντονα 

ευμετάβλητο λόγω παραγόντων είτε 
της μεθόδου ανάλυσης και του 

εργαστηρίου είτε του ανθρώπινου 
οργανισμού και μεταβολισμού
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Ο προληπτικός έλεγχος μέσω του PSA  είναι αρνητικός?
Υπάρχει κάτι καλύτερο ?

• Το PSA screening, με τον τρόπο που γίνεται σήμερα πρέπει να 

σταματήσει.  

• Μπορούμε να κάνουμε προληπτικό έλεγχο πιο 

αποτελεσματικά, χωρίς να αυξάνουμε τη θνησιμότητα από τον 

καρκίνο του προστάτη, κάνοντας δηλαδή το screening 

εξυπνότερο:

• Ρυθμίζοντας τη συχνότητα του PSA με βάση την ηλικία και 

επαναλαμβάνοντας το test ανάλογα με το σχετικό κίνδυνο που θέτει

• Χρησιμοποιώντας και άλλους markers για να ελαττώσουμε τις μη 

απαραίτητες βιοψίες 

• Η έννοια του Risk – Adapted Screening οφείλει να είναι πλέον στο μυαλό 

μας, αφενός ως ασφαλής για το δικαίωμα του ασθενούς στην προληπτική 

εξέταση αλλά ταυτόχρονα και οικονομικά υπεύθυνη πρακτική
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Some online risk calculators

 The following risk calculators are available online:
 ERSPC risk calculator (http://www.prostatecancer-

riskcalculator.com)

 PCPT risk calculator 
(http://deb.uthscsa.edu/URORiskCalc/ Pages/uroriskcalc.jsp)

 Montreal nomogram (http://www.nomogram.org)

 Sunnybrook nomogram
(http://sunnybrook.ca/content/?page=OCC_prostateCalc)

 Cleveland Clinic nomogram
(http://www.clevelandclinic.org/health/interactive/proassess
_risk.asp)

http://www.prostatecancer-riskcalculator.com/
http://www.nomogram.org/
http://sunnybrook.ca/content/?page=OCC_prostateCalc
http://www.clevelandclinic.org/health/interactive/proassess_risk.asp
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Νεώτεροι Βιοδείκτες
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PSA

 Αρχικώς συντίθεται ως preproPSA (261 αμινοξέα)

 Μια αλληλουχία 17 αμινοξέων αφαιρείται  pro PSA (244 
αμινοξέα)

 Από το proPSA αφαιρείται η human kallikrein 2 (hK2) και η 
human kallikrein 4 (hK4) για να παραχθεί το ώριμο, ολικό 
PSA (237 αμινοξέα) 

 Το ολικό PSA (human kallikrein 3 με ειδικό βάρος 34 Kda) 
περιλαμβάνει το πρωτεολυτικά ενεργό ελεύθερο PSA και το 
complexed PSA που είναι συνδεδεμένο ως σύμπλοκο με a1-
antichymotrypsin (PSA-ACT) και α1-αναστολέα πρωτεάσης
(PSA_API)
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PSA – Η «αμφιβολία»

Πηγή: UCSD Lab Medicine

Το παλιό ... 
«φυσιολογικό» 

όριο ...



ΣΤΟΧΟΣ :  Η μείωση των μη απαραίτητων βιοψιών

PSA Density Age-specific PSA %Free-PSA



PSA (free / total) ratio ? PSA Density ?

 Δεν έχει «αυτούσια» 
διαγνωστική αξία

 Το free/total ratio έχει 
αποδείξει ότι μειώνει τις 
περιττές βιοψίες, όχι όμως 
με ασφάλεια

 Όρια %free PSA: <10<10-
25>25

 Να θυμόμαστε:
 0.1 ng/ml … normal tissue

 0.3 ng/ml … BPH

 3.5 ng/ml ….  Pca

 Μη ακριβής λόγω της 
σχέσης 
στρώματος/αδενικού 
επιθηλίου

 Σε ένα cut-off 0.08-0.1 
 μείωση των re-
biopsies (αμφιλεγόμενο)

PSA – μεταβλητές



PSA velocity ? PSA Doubling Time ?

 Ετήσια άνοδος με βάση το 
όριο 0.75 ng/ml (εντός του 
ορίου PSA 4-10) 

 0,35ng/ml/year σε άνδρες 
με PSA≤ 2,5 (NCCN 
recommendation)

 Ίσως πιο χρήσιμο σε άνδρες 
με μια πρώτη αρνητική 
βιοψία ή όταν το PSA<4
ng/ml 
 (Catalona et al, cut-off 

0.4ng/ml/year)

 Είναι «ο αριθμός των 
μηνών που χρειάζονται 
για να διπλασιαστεί η 
τιμή του PSA»

 [log(2)*T2-T1(time 
difference)]/[log PSA2-
logPSA1] 

 Πιο σημαντικό σε 
παρακολούθηση παρά σε 
διάγνωση

PSA – μεταβλητές 



Age-specific PSA ? Complexed PSA  ?

 Ηλικιοεξαρτώμενη λογαριθμική 
σχέση tPSA και όγκου προστάτη 
(Age Specific Reference Ranges -
ASRRs)

 Έχει αυξήσει τη διαγνωστική 
ευαισθησία ειδικά σε νεότερους 
άνδρες 

 Δεν συνιστάται η χρήση για 
πάνω από την ηλικία των 60, ενώ 
τα ASRRs δεν έχουν την έγκριση 
της FDA  ούτε των 
κατασκευαστών των 
αντιδραστηρίων PSA – προσοχή 
στη χρήση τους

 Είναι το σύμπλοκο που 
απαρτίζει το 60-90% του 
ολικού PSA

 Πρόκειται για τα συνδεδεμένα 
(σύμπλοκα) του PSA με:
 την αντιχυμοθρυψίνη (ACT – 60-

90%), 
 α2-μακρογλοβουλίνη (AMG – 10-

20%) και,
 a1-αναστολέα πρωτεάσης (API – 1-

5%)

 Έχει παρόμοιες επιδόσεις με το 
tPSA ειδικά στην 
παρακολούθηση του PCa

PSA – μεταβλητές 
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Νέοι βιο-δείκτες – ισομορφές του PSA

Nicked 
PSA

Significant predictor for PC 
in PSA range 2-10ng/dl
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ProPSΑ (pPSA)

 Είναι το πρόδρομο του PSA με 244 aa.
 Παράγεται από καρκινικό ιστό κυρίως
 Βρίσκεται τόσο στον ιστό αλλά και στον ορό
 Υπάρχουν ισομορφές εκ των οποίων η [-2]pPSA είναι η 

σταθερότερη στον ορό
 Μελέτες που σχετίζονται με διάφορα ratios tPSA/pPSA ή 

pPSA/BPSA κ.ο.κ. 
 Ειδικά στην περιοχή τιμών tPSA 4-10 έχει δειχθεί ότι το 

pPSA επιτυγχάνει αποφυγή μέχρι και του 44% των 
βιοψιών

 Σύμφωνα με άλλες μελέτες η ευαισθησία του tPSA/pPSA
είναι 75% τη στιγμή που εκείνη του fPSA/tPSA είναι 33%
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ProPSΑ (pPSA)

 Άλλοι ερευνητές πιστοποίησαν την βέλτιστη 
προγνωστική αξία του pPSA σε σχέση με έναν 
αριθμό από άλλους δείκτες, όπως: PSAD, PSATZ, 
free/total PSA

 Ειδικά το pPSA/fPSA ratio είχε προγνωστική αξία σε 
σχέση με την ανεύρεση του Gleason 6, ενώ άλλα 
ratios του pPSA έχουν διαφοροποίηση σε άλλες 
περιπτώσεις Gleason sum



Human Kallikrein 2 

(hK2)

Early Prostate Cancer 
Antigen

 Protease με 80% 
ομολογία με το PSA

 Η συγκέντρωσή της είναι 
μόλις 2% του PSA

 Πρωτεΐνη που 
μετατρέπει το [-7]PSA σε 
ώριμο PSA, μια 
διαδικασία που 
συμβαίνει στο 
σπερματικό υγρό

 Δυνητικός δείκτης

 Πυρηνική πρωτεϊνη που 
αλλάζει λόγω της 
καρκινογένεσης

 Anti-EPCA antibodies,
μπορεί να είναι 
προγνωστικοί markers –

 Συνδέεται με τον Pca στο 
80% των περιπτώσεων

 Ανάγκη για περαιτέρω 
μελέτες

New biomarkers for screening – diagnosis –
prognosis of the disease (2)
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Prostate Health Index

• Κατάλληλος βιοδείκτης σε άνδρες με PSA από 2–10 ng/mL. και φυσιολογική 

δακτυλική

• Προηγούμενες μελέτες έχουν δείξει ότι αυξημένα επίπεδα του λόγου 

proPSA/fPSA έχουν συσχέτιση με τον καρκίνο του Προστάτη

• Με cutoff 35  26% των βιοψιών μπορούν να αποφευχθούν

• Το FDA το ενέκρινε για PSA 4-10

• Σε μια πρόσφατη προοπτική μελέτη πληθυσμού που βρίσκονταν σε Ενεργό 

Παρακολούθηση, τα υψηλότερα proPSA σε ορό ή ιστό στη διάγνωση, 

συνδέθηκαν με την ανάγκη για ακόλουθη ενεργό θεραπεία

Le, JU, 2010

Lazzeri, BJU, 2013
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OPKO 4k Test

 4 καλλικρεΐνες που μετρώνται στον ορό και χρησιμοποιούνται 
σε νομόγραμμα μαζί με τη DRE και την Ηλικία  Score 
κινδύνου για PCa: 
 Ολικό PSA

 Ελεύθερο PSA

 iPSA

 hK2

 Όταν χρησιμοποιήθηκε σε ορό από προστατεκτομές, ήταν 
καλός προγνωστικός παράγοντας επιθετικότητας της νόσου

 Προοπτικές μελέτες στο AUA 2014  AUC .82 για την 
πρόγνωση του GS≥7

 Κόστος: 400 $

Carlsson, EurUrol, 2013

Voigt, The Prostate, 2013
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4k panel vs PHI

 Δεδομένα από τη STHLM2 study  26712 άνδρες
 4k model AUC 52.0  68.1 (p<0.001) για όλα τα Pca και 56.7  72.1 

για τα high-grade PCa
 PHI model AUC 72.2 για όλα τα Pca και 71.8 για τα high-grade PCa

 PHI καλύτερη AUC σε σχέση με τo 4k panel στην 
ανεύρεση όλων των καρκίνων (p=0.04)

 Όμοια δυνατότητα ανεύρεσης των high-grade καρκίνων 
(p=0.86)

 Ωστόσο, δε βρέθηκαν διαφορές ανάμεσά τους στην AUC 
όταν περιορίζονταν η βάση δεδομένων στις τιμές PSA 3-
10 ng/ml
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PCA3 vs PHI (combines results of total PSA, free PSA and PSA isoform p2PSA)

 Η σύγκριση κατέδειξε:

 Παρόμοια ακρίβεια με το ratio PSA και για τους δύο markers, επί της συνθήκης αρχικής βιοψίας 
ασθενούς  (Ferro et al, Clin Chim Acta, 2012)

 Και οι δύο markers ήταν ισάξιοι στην πρόγνωση του Pca στην φάση της αρχικής βιοψίας, ωστόσο το 
PCA3 ήταν καλύτερο προγνωστικά στο επίπεδο της repeat bx (Stephan et al, Clin Chem 2013)

 Το PHI και το %p2PSA έχουν καλύτερη επίδοση από το ratio PSA και το total PSA επί της πρόγνωσης 
της repeat biopsy (Lazzeri et al, J Urol 2012)

 Οι συγγραφείς καταλήγουν ότι καιοι δύο μορφές προσδίδουν μια αύξηση 
στην προγνωστική του Καρκίνου του Προστάτη, αλλά το PCA3 δεν έχει 
ανώτερη ακρίβεια σε σύγκριση με το PHI

 Αυτά τα αποτελέσματα είναι σταθερά τόσο στην αρχική όσο και στην 
επαναληπτική βιοψία δεν επηρεάζεται από την ηλικία, επίσης μια τιμή 25
έχει αποτέλεσμα specificity 25% και sensitivity 90 to 95%

The Prostate Health Index formula: (p2PSA/fPSA) x √tPSA
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«Τελειοποιώντας» την 
προστατική βιοψία
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 Βιβλιογραφική ανασκόπηση που κάλυψε την περίοδο έως και τον  
Ιούλιο 2012 περιλαμβάνοντας περίπου 550 άρθρα :

 Σχήματα με 10/12 «ινίδια» πλεονεκτούν των «sextant»

 Αν ο αριθμός των ινιδίων > 12, τότε διαγνωστικά το όφελος είναι μικρό

 Να θυμάστε ότι στοχεύοντας α) το apex και β) πλάγια της sextant 
αυξάνετε τα ποσοστά ανεύρεσης του καρκίνου

 Λίγα δεδομένα υπέρ της «ταυτοποίησης» των ινιδίων σε σχέση με το 
πιθανό όφελος στις κλινικές αποφάσεις

 Ο καθορισμός της πιθανής πλάγιας εντόπισης του καρκίνου ίσως βοηθά 
να προβλέψουμε θέσεις πιθανής εξωκαψικής εντόπισης

 Αν τοποθετούμε όλα τα ινίδια στο ίδιο urobox (πάνω από 2) τότε 
μειώνουμε την ανεύρεση των καρκίνων και αυξάνουμε την αβεβαιότητα 
στη παθολογοανατομική διάγνωση
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Repeat bx Initial bx
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Αριθμός ινιδίων (Vienna Nomogram)
βάσει ηλικίας και μεγέθους προστάτη

        Age 

(years) 

 

Size (ml) 

<50 51-60 61-70 >70 

0-30 8 8 8 6 

31-40 12 10 8 6 

41-50 14 12 10 8 

51-60 16 14 12 10 

61-70 18 16 14 12 

>70 18 18 16 14 

 

Νομογράμματα  και risk calculators
Βοηθούν στην εξατομίκευση της προστατικής βιοψίας ανάλογα με τα 

χαρακτηριστικά του ασθενή και τα συμπτώματα
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Απεικόνιση και 
Διάγνωση - Σταδιοποίηση



Α . Ο . Ν . Α .   « Α γ .  Σ ά β β α ς »   - Ο  υ  ρ  ο  λ  ο  γ  ι  κ  ή   κ  λ  ι  ν  ι  κ  ή

 Τι είναι γνωστό στο θέμα αυτό;
 Η διορθική ελαστογραφία υπερήχου (Transrectal

sonoelastography ή TRSE) έχει κυμαινόμενα ποσοστά 
ακρίβειας

 sensitivity από 51.1 to 91.7% και specificity από 62.2 to 86.8%

 Οι τιμές sensitivity και specificity ανά ασθενή από το σύνολο 
των δεδομένων, ήταν 62 and 79%, αντίστοιχα, άρα πολύ 
ανώτερες του παραδοσιακού TRUS

 H TRSE κρίνεται ως υποσχόμενη τεχνική

Sonoelastography… Καλύτερη του TRUS αλλά ακόμη ατελής ! 



Α . Ο . Ν . Α .   « Α γ .  Σ ά β β α ς »   - Ο  υ  ρ  ο  λ  ο  γ  ι  κ  ή   κ  λ  ι  ν  ι  κ  ή

• Εν περιλήψει, η Ελαστογραφία είναι υποσχόμενη τεχνική με δυνατότητες 
υποβοήθησης στη λήψη επιπλέον «στοχευμένων» ινιδίων από ύποπτες θέσεις. 

• Ωστόσο τα αποτελέσματά της είναι αρκετά ασταθή έτσι ώστε να πούμε με 
ασφάλεια ότι δεν θα λαμβάνουμε και βιοψίες από τις «τυχαίες» θέσεις

• Η Ελαστογραφία ΔΕΝ συνιστάται στα EAU guidelines για την αρχική βιοψία.



Α . Ο . Ν . Α .   « Α γ .  Σ ά β β α ς »   - Ο  υ  ρ  ο  λ  ο  γ  ι  κ  ή   κ  λ  ι  ν  ι  κ  ή

Elastography και Multi-parametric US

 100 ασθενείς με 
επιβεβαιωμένο Ca προστάτη

 Προεγχειρητική μελέτη με:
 α) elastography και μετά με,
 β) Contrast Enhanced US σε 

συνδυασμό με elastography

 Η χαρτογράφηση που 
προέκυπτε, θα συγκρίνονταν με 
το παρασκεύασμα της ριζικής 
προστατεκτομής

Real –time elastography
 49% sensitivity and 73.6% specificity
 Επιβεβαίωσε την κακοήθεια σε 56/86 

περιοχές που θεωρήθηκαν ύποπτες
(65.1%).

Multi-parametric US
 Ελάττωσε τη false-positive value της

real-time elastography από 34.9% σε …
10.3% , βελτιώνοντας αντίστοιχα τη

 positive predictive value για τον 
καρκίνο από 65.1% σε … 89.7%.
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Multiparametric Ultrasound

Η ίδια η ελαστογραφία έχει 
ετερογένεια στα ευρήματά της –
μόνο συνδυαζόμενη με CE-US, 

βελτίωνε τα ψευδώς αρνητικά 
ποσοστά

• Η ίδια η ελαστογραφία έχει 
αρκετά ψευδώς αρνητικά 
λόγω:

• Μεγάλης καμπύλης 
εκμάθησης

• Λόγω φλεγμονής και 
ίνωσης

• Διαφορές λόγω θέσης 
του όγκου (apex, 
ventral, dorsal)

• Ευαισθησία από 74-
100% σε μελέτες
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World J Urol. 2014 Aug;32(4):925-30. doi: 10.1007/s00345-014-1330-5. Epub 2014 May 29.

Does HistoScanning™ predict positive results in prostate biopsy? A 
retrospective analysis of 1,188 sextants of the prostate.

Schiffmann J1, Tennstedt P, Fischer J, Tian Z, Beyer B, Boehm K, Sun M, Gandaglia G, Michl U, Graefen 
M, Salomon G.

 Γενικά βελτιώνει τη διακριτική 
ευχέρεια του TRUS στον 
εντοπισμό ύποπτων περιοχών

 Μικρή ευαισθησία και PPV 
ωστόσο

Δεν υπάρχει επί του παρόντος σύσταση στα 
guidelines για αλλαγή από το σχήμα των τυχαίων 
βιοψιων ή έστω για τροποποίηση σχήματος βάσει 
του HS

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Schiffmann J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tennstedt P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fischer J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Tian Z[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Beyer B[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Boehm K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sun M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gandaglia G[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Michl U[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Graefen M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Salomon G[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=24871425
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Το σπινθηρογράφημα οστών κατά τη διάγνωση

 1201 bone scans (2000-2010)
 Σύγκριση με κλινικές παραμέτρους 

και CT ή MRI κοιλίας-πυέλου
 Στο νέο-διαγνωσμένο καρκίνο, 

εφόσον δεν υπήρχε εύρημα στις 
CT-MRI, η πιθανότητα για οστική 
μετάσταση αλλού στο σώμα ήταν 
αμελητέα (2/1201), άρα το bone 
scan ήταν περιττό

 Ασφαλώς όμως δε χάνει την αξία 
του στην παρακολούθηση της 
μεταστατικής νόσου



CT scan MRI scan

 Περιορισμένης 
ευαισθησίας και 
ειδικότητας στη διάγνωση –
σταδιοποίηση

 Το ίδιο ισχύει και για τη 
λεμφαδενική μετάσταση 

(36% σε μια μετα-ανάλυση)

Επί του παρόντος, συνιστάται σαφώς σε 
περιπτώσεις με PSA>20ng/ml, 

Gleason >7, ή/και σταδίου Τ3 ή άνω, 
ή μόνο για τη διάγνωση της 
λεμφαδενικής διασποράς

 Πιο διαδεδομένη η χρήση 
της, πρόσφατα

 Ανώτερες επιδόσεις staging στον 
πρωτοπαθή καρκίνο προστάτη, 
σε σχέση με το συνδυασμό DRE, 
TRUS, CT (Hricak et al, 2007)

 Ευαισθησία 75-89% για τη 
διάγνωση της Τ3 νόσου σε CE-
MRI (Bloch et al, 2007)

 Δεν χρησιμοποιείται 
διαγνωστικά (μόνο ως staging 
μέθοδος) αν και θα είχε θέση σε 
περιπτώσεις πολλαπλών 
αρνητικών βιοψιών 

Οι «καθιερωμένοι» …
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[11C]- and [18F]choline PET and PET/CT

 Η PET/CT βασίζεται στην αυξημένη γλυκόλυση
χρησιμοποιώντας [18F]fluorodeoxyglycose (FDG)
 Μειωμένης ευαισθησίας στα καλώς διαφοροποιημένα Ca

 Νέοι PET-tracers είναι:
 [18F]fluorodihydrotestosterone (FDHT)
 [11C]acetate (λιπαρό οξύ)

 [11C]methionine (μεταφορά αμινοξέων και πρωτεϊνική σύνθεση)

 [11C]- and [18F]choline (μεταφορά αμινοξέων και πρωτεϊνική σύνθεση)

Η τελευταία ειδικά στα προστατικά καρκινικά κύτταρα έχει αυξημένο μεταβολισμό και επίπεδα, ενώ 
τα ένζυμα που τη μεταβολίζουν (κινάση της χολίνης) έχουν αυξημένη δραστηριότητα στον καρκίνο 

του προστάτη 
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[11C]- and [18F]choline PET and PET/CT

 Ενώ η θέση του PET-scan στην 
υποτροπή είναι πιο διαδεδομένη, 
δε συμβαίνει το ίδιο για τη νέα 
διάγνωση και την αξία του στη 
σταδιοποίηση

 Η βιβλιογραφία επί του θέματος 
δείχνει ότι η εξέταση έχει φτωχή 
ειδικότητα και ευαισθησία που 
εξαρτάται από τη διαμόρφωση του 
όγκου
 Μικρά καρκινώματα δεν 

ανευρίσκονται εύκολα (volume effect)
 H ΔΔ με HG-PIN, prostatitis, BPH δεν 

είναι πάντα εφικτή

 Δεν μπορούμε να συστήσουμε 
το [11C]- and [18F]choline PET ή 
PET/CT , επί του παρόντος, ως 
εξέταση για την πρώτη 
σταδιοποίηση

 Μια-δύο πιθανές εφαρμογές: 
 σε ασθενείς που η νόσος δεν 

ανευρίσκεται μετά από πολλαπλές 
βιοψίες  στοχευμένη βιοψία

 Στη διάκριση εκείνων που θα ήταν πιο 
κατάλληλο να κάνουν radiation έναντι 
χειρουργείου
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Το μέλλον…
• Radio-tracers (π.χ. Bombesin-based tracers, ή tracers που συλλαμβάνουν 

Androgen Receptors)
• Hybrid Imaging PET-MRI (fusion)
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Multiparametric MRI

 Proton MRSI (metabolic 
info)

 φαινόμενο μαγνητικού δίπολου, 
που έχει διαφορετική ενέργεια 
στον καρκίνο λόγω ελατ. κιτρικών,  
αυξ. κρεατινίνης και χολίνης

 Υπάρχει βαθμός 
αλληλοεπικάλυψης με καλοήθεις 
καταστάσεις

 Diffusion Weighted 
Imaging (water 
molecules motion)

 όπου στον καρκίνο τα κύτταρα 
είναι συμπυκνωμένα και ο 
μεσοκυττάριος χώρος είναι 
μειωμένος, άρα και το ύδωρ πιο 
συμπιεσμένο.

 Στον υγιή ιστό, η κίνηση των 
ενδοπορικών και μεσοκυττάριων 
μορίων νερού, είναι πιο ελεύθερη

Συμπληρωματικές τεχνικές που βελτίωσαν την δυναμικότητα και τη 
διακριτικότητα της MRI

 Dynamic Contrast 
Enhanced  MRI 

 Εκτιμά την αγγειοβρίθεια μέσω 
χρήσης σκιαστικής ουσίας 
(gadolinium)



DCE-MRI

MRSI και DCE-MRI υποτροπής μετά RP

MRSI, DCE-MRI και DWI



Α . Ο . Ν . Α .   « Α γ .  Σ ά β β α ς »   - Ο  υ  ρ  ο  λ  ο  γ  ι  κ  ή   κ  λ  ι  ν  ι  κ  ή

Multiparametric MRI

 Καθώς σε κάθε στάδιο της νόσου 
υπάρχουν διαγνωστικά και 
απεικονιστικά μειονεκτήματα, η 
Multiparametric MRI υπόσχεται 
πολλά.

 Διάγνωση ασθενών με πολλαπλές 
αρνητικές βιοψίες και υψηλό PSA 
προκειμένου να αποφευχθούν 
επιπλέον εκτεταμένες βιοψίες αλλά να 
γίνουν πιο στοχευμένες βιοψίες

 Η εκτίμηση του όγκου του καρκίνου 
και το staging της νόσου

 Η παρακολούθηση της νόσου για 
λόγους προσεκτικής 
παρακολούθησης ή μετά από τοπική 
θεραπεία

 Ποσοτικοποίηση (DCE) 
ενδοκαψικής νόσου (είτε TZ ή PZ) 
με κατώτατο όριο μεγέθους >0.2 cm

 Ανεύρεση της τοπικής υποτροπής 
μετά  ΡΠ
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Τάσεις MRI-aided biopsy? Ποιοτικά διλήμματα

 Πως τα ευρήματα MRI χρησιμοποιούνται για να κατευθύνουν 
προστατικές βιοψίες?

 Αυτή τη στιγμή υπάρχουν διαθέσιμες 3 τεχνικές:
 Στόχευση εντός του μαγνήτη (in-bore targeting),
 Επιπροβολή (co-registration) αποθηκευμένων MRI εικόνων με το 

πραγματικού χρόνου TRUS, μέσω fusion software συνδεδεμένου 
(coupled) με την κεφαλή των υπερήχων

 cognitive targeting, η μέθοδος όπου ο ιατρός που εκτελεί τον 
υπέρηχο, έχει προηγουμένως ανασκοπήσει τις εικόνες του MRI και 
χρησιμοποιεί τη γνώση αυτή για να κατευθύνει τις βιοψίες

 Οι Ακτινολόγοι προωθούν τις in-core biopsies, ενώ οι 
Ουρολόγοι τις τεχνικές fusion ή cognitive 

 Καμμιά από τις παραπάνω προσεγγίσεις δεν έχουν μελετηθεί 
σε ελεγχόμενες μελέτες έτσι ώστε να καθοριστεί ποια είναι η 
συμφερότερη σε σχέση κόστους/απόδοσης αποτελεσμάτων



Α . Ο . Ν . Α .   « Α γ .  Σ ά β β α ς »   - Ο  υ  ρ  ο  λ  ο  γ  ι  κ  ή   κ  λ  ι  ν  ι  κ  ή

Cognitive method
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Cognitive  method

 Δεν απαιτεί software

 Ανασκόπηση 20 μελετών 
καταλήγει:

 Τα μειονεκτήματα της 
μεθόδου βρίσκονται στο:

 Ανθρώπινο λάθος λόγω 
της απλής μνημονικής 
προσπάθειας στόχευσης

 Η στόχευση μικρότατων 
καρκίνων και η μη 
δυνατότητα όρασης της 
εστίας λήψης βιοψίας
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MR – TRUS fusion

 Με μια συσκευή 
σύνθεσης εικόνων 
(fusion) οι 
αποθηκευμένες 
εικόνες MRI μαζί με 
real-time US 
επιπροβάλλονται 
(co-registered) 
μέσω software που 
δίνει τη δυνατότητα 
στοχευμένων 
βιοψιών.
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Rigid registration  vs. elastic registration

A Three points have been placed on the MRI (1) and on TRUS prostate contour (2).

Differences in prostate shape and deformation do not allow for an accurate prostate

overlay after rigid registration.

Elastic deformation with surface-based registration and organ deformation. Multiple

points have been placed on MRI and TRUS prostate contour (1, 2). This first step is a rigid 

registration which still lacks accuracy owing to the differences in prostate shape (3). 

An algorithm allows for a deformation of the MRI prostate shape to allow for an accurate 

registration
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Devices for MRI-TRUS fusion

 Many systems on the market:
 3D US probe

 Urostation / Koelis
 Navigo / UC-care

 Robotic tracking of TRUS probe via a mechanical arm with built-in 
encoders
 Biojet / Geoscan
 Artemis / Eigen

 Electromagnetic tracking of TRUS probe
 Uronav / InVivo
 RVS / Hitachi

 Transperineal stereotactic biopsy in 3D
via a stepper unit

 BiopSee / Medcom
 MIM / Reslicer (software)

ORGAN -
based

SENSOR -
based

ORGAN -
based

Computing of the probe position 
via a magnetic device 

incorporated on a probe or 
robotic arm
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«Μαγνητικά» ... διλήμματα

 Οι ίδιοι οι ακτινολόγοι δεν έχουν συμφωνήσει:

 Τι απαρτίζει μια επαρκή MRI?

 Οι T1, T2 εικόνες, ή λειτουργικές παράμετροι απεικόνισης 
όπως dynamic contrast enhancement, diffusion weighted 
imaging ή/και MRI spectroscopy ?

 Χρειάζονται 3.0T μαγνήτες ή αρκεί 1.5T? Πυελικό ή ενδο-
ορθικό coil?

 Ποιά είναι τα διαγνωστικά σημεία μιας ύποπτης περιοχής?

 Όσοι έχουν εμπειρία στη διάγνωση MRI, 
αναγνωρίζουν ότι υπάρχει ασυμφωνία και αμφιβολία 
αξιολόγησης, πιο πολύ για περιοχές που γειτνιάζουν με 
την μεταβατική ζώνη του προστάτη
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Diagnostic Value
each detected clinical significant disease that was missed or 

downgraded by the other

MR-

software 

fusion 

targetedVisual 

“cognitive” 

targeted
Template 

transperineal

targeted?

Efficiency
Each found disease with less cores taken
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 Εμπειρία μετά από 6 έτη και > 1200 ασθενείς: 
 Σύντομη ασφαλής και αποτελεσματική ακόμα και σε επίπεδο 

ιατρείου;

 Καλύτερο να γίνεται η MRI από εξειδικευμένο ακτινολόγο

 Σε μαγνήτη 3-Tesla και μέσω διακοιλιακής κεφαλής 

 Ο βαθμός υποψίας στην MRI suspicion είναι ο ισχυρότερος 
παράγων που σχετίζεται με το αποτέλεσμα κακοήθειας στη 
βιοψία που ακολουθεί  π.χ., Grade 5 συνήθως αντιστοιχεί σε Ca;

 Ορισμένοι πιθανά σημαντικοί καρκίνοι (15%-30%) 
εξακολουθούν να είναι MRI-αόρατοι

 Οι στοχευμένες βιοψίες παρέχουν > 80% ταύτιση με το συνολικό 
παρασκεύασμα της ριζικής προστατεκτομής

Ο πρόωρος ενθουσιασμός δεν έχει βάση, το cost-effectiveness ακόμα 
μένει να εκτιμηθεί, οι τεχνολογία εξελίσσεται πάντοτε
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Συμπέρασμα




