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1. Wstep
1.1 Epidemiologia raka gruczotu krokowego

Rak gruczotu krokowego stanowi istotne wyzwanie dla wspoétczesnej medycyny, bedac
jednym z najczesciej diagnozowanych nowotwordw ztosliwych u mezczyzn na Swiecie oraz
piatg wiodacg przyczyng zgondw z powodu nowotworédw w tej grupie. W 2020 roku
zdiagnozowano 1 414 249 nowych przypadkéw oraz odnotowano 375 000 zgondéw
spowodowanych tym nowotworem. Globalnie rak prostaty jest najczesciej diagnozowanym
nowotworem w ponad 50% krajow na Swiecie (112 z 185) [1]. W Polsce w 2021 roku
zarejestrowano 84 275 nowych przypadkéw nowotwordw ztosliwych u mezczyzn, z czego rak
gruczotu krokowego stanowit istotng czesé. W tym samym roku odnotowano 50 581 zgondw
z powodu nowotwordw ztosliwych wsrdd mezczyzn (2). Rak gruczotu krokowego pozostaje
jednym z najczesciej diagnozowanych nowotwordw u mezczyzn w Polsce, co podkresla
potrzebe intensyfikacji dziatan w zakresie profilaktyki, wczesnej diagnostyki oraz skutecznych
metod terapeutycznych.

1.2 Metody obrazowania w diagnostyce raka gruczotu krokowego

Kluczowe znaczenie w diagnostyce raka gruczotu krokowego ma obrazowanie, ktére
pozwala na okreslenie stopnia zaawansowania nowotworu, wykrycie przerzutéw oraz wybor
optymalnej strategii terapeutycznej. Wsrdd tradycyjnych metod diagnostycznych stosuje sie
rezonans magnetyczny, tomografie komputerowg oraz scyntygrafie kosci. W ostatnich latach
pozytonowa tomografia emisyjna z zastosowaniem liganddw PSMA stata sie istotnym
narzedziem diagnostycznym, oferujgc nowe mozliwosci w ocenie zaawansowania choroby
w poréwnaniu do metod konwencjonalnych.

1.2.1 Rezonans magnetyczny (MRI)

Rezonans magnetyczny jest jedng z gtéwnych metod obrazowania w diagnostyce raka
gruczotu krokowego, szczegdlnie w kontekscie oceny miejscowego zaawansowania nowotworu
oraz planowania leczenia. Ze wzgledu na wysokg rozdzielczo$¢ obrazéw tkanek miekkich, MRI
umozliwia doktadne uwidocznienie struktur anatomicznych prostaty, ocene naciekania torebki

gruczotu oraz obecnosé ewentualnych zmian patologicznych w obrebie sgsiadujgcych tkanek.



Multiparametryczny rezonans magnetyczny (mpMRI) ma znaczenie w diagnostyce raka
stercza, tgczac klasyczne obrazowanie anatomiczne z funkcjonalnymi technikami, co zwieksza
precyzje wykrywania nowotwordw. Technika ta obejmuje trzy gtéwne sekwencje:

1. Dyfuzja protonéw (DWI, diffusion-weighted imaging) — umozliwia ocene ruchu czgsteczek
wody w tkankach. W tkankach nowotworowych, charakteryzujgcych sie zwiekszong gestoscia
komérkowg, dyfuzja wody jest ograniczona, co pozwala na identyfikacje obszaréw
podejrzanych o obecno$é¢ nowotworu. DWI dostarcza informacji ilosciowych w postaci map
ADC (apparent diffusion coefficient), gdzie nizsze wartosci ADC czesto korelujg z wiekszg
ztosliwoscig zmian [3].

2. Obrazowanie perfuzyjne (DCE, dynamic contrast-enhanced imaging) — polega na podaniu
srodka kontrastowego na bazie gadolinu i ocenie przeptywu krwi w tkankach. Nowotwory
ztodliwe, ze wzgledu na zwiekszong angiogeneze, wykazujg charakterystyczne wzorce
szybkiego i intensywnego wzmocnienia kontrastowego, co odrdznia je od tkanek zdrowych lub
zmian tagodnych, takich jak przerost gruczotu krokowego [4].

3. Spektroskopia rezonansu magnetycznego (MRS, magnetic resonance spectroscopy) —
pozwala na analize metabolizmu komodrkowego w tkankach prostaty [5] . Typowym
wskaznikiem nowotworu jest zwiekszony stosunek choliny do cytrynianu, co odzwierciedla
wzmozong aktywnos¢ proliferacyjng komérek nowotworowych. Chociaz MRS jest rzadziej
stosowana niz DWI i DCE, moze dostarcza¢ dodatkowych informacji w przypadku watpliwych
wynikow.

1.2.1.1 Znaczenie kliniczne i zastosowanie mpMRI

Rezonans magnetyczny stanowi jest obecnie najwazniejszg metodg obrazowania

w diagnostyce raka gruczotu krokowego, szczegdlnie w kontekscie oceny miejscowego
zaawansowania nowotworu oraz planowania leczenia. MRI jest nieocenionym narzedziem

w diagnostyce raka gruczotu krokowego, umozliwiajgcym nie tylko wykrycie i lokalizacje zmian
nowotworowych, ale takze precyzyjne okredlenie granic guza. Informacje te majg kluczowe
znaczenie przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych — od aktywnej obserwacji po leczenie
radykalne. MRI-guided biopsy (biopsja stercza wspomagana obrazowaniem MRI) jest obecnie
ztotym standardem w diagnostyce raka prostaty, zwtaszcza u pacjentéw z wczesniejszymi

negatywnymi wynikami biopsji transrektalnej [6].



Do oceny zmian ogniskowych wykorzystuje sie system PI-RADS (Prostate Imaging
Reporting and Data System), ktéry standaryzuje interpretacje obrazéw MRI prostaty [7]

1.2.1.2 Ograniczenia rezonansu magnetycznego

Pomimo wysokiej czutosci i swoistosci mpMRI w wykrywaniu raka gruczotu
krokowego, metoda ta nie jest pozbawiona ograniczen. Chociaz mpMRI charakteryzuje
sie wysoka doktadnoscia w ocenie miejscowego zaawansowania raka gruczotu
krokowego, jego skutecznos¢ w wykrywaniu przerzutow do weztdéw chtonnych pozostaje
ograniczona. Ponadto wykrywanie drobnoguzkowych zmian nowotworowych (microfocal
disease) bywa utrudnione ze wzgledu na ograniczong rozdzielczos¢ niektérych sekwenc;ji
obrazowania. Dodatkowo, wykrywanie zmian w strefie przejSciowej prostaty moze byé
utrudnione ze wzgledu na obecnos$é¢ tagodnych zmian przerostowych, ktére moga
maskowaé obecnos¢ nowotworu [8]

Innymi ograniczeniami sg:

° Artefakty ruchowe — ruchy pacjenta lub perystaltyka jelit mogg wptynagé na jakos¢
obrazow [9].

. Wptyw wczesniejszych biopsji —zmiany pozapalne i krwotoczne po biopsjach moga
fatszowaé wyniki MRI [10].

° Zmiennos¢ interpretacji — pomimo standaryzacji PI-RADS, interpretacja wynikow
MRI moze rézni¢ sie miedzy radiologami, co wptywa na doktadnos$¢ diagnostyczng [11].

1.2.1.3 Wptyw na decyzje terapeutyczne

Wraz z rozwojem technologii obrazowania, takich jak pozytonowa tomografia emisyjna
z ligandami PSMA (PSMA-PET), rola MRI ulega ewolucji. Chociaz MRI pozostaje niezastgpiong
metodg w ocenie miejscowego zaawansowania raka i planowaniu biopsji, PSMA-PET wykazuje
znacznie wyzszg czutosé¢ w wykrywaniu przerzutéw do weztdw chtonnych oraz przerzutéw
odlegtych. Integracia mpMRI z PSMA-PET pozwala na uzyskanie petniejszego obrazu
zaawansowania choroby, co umozliwia bardziej precyzyjne planowanie leczenia. W praktyce
klinicznej coraz czesciej stosuje sie PSMA-PET/MRI, ktére taczy zalety obrazowania

anatomicznego i molekularnego, oferujgc kompleksowg ocene lokalng i systemowag [12].



Potaczenie tych technik moze prowadzi¢ do zmiany klasyfikacji zaawansowania
nowotworu (tzw. upstaging lub downstaging), co ma bezposredni wptyw na wybor strategii
terapeutycznej, takich jak zakres resekcji chirurgicznej czy pola napromieniania.

1.2.2 Tomografia komputerowa (TK)

Tomografia komputerowa ma ograniczong przydatno$¢ w ocenie miejscowego
zaawansowania raka gruczofu krokowego, zwfaszcza w poréwnaniu z bardziej
zaawansowanymi metodami, takimi jak rezonans magnetyczny. Ze wzgledu na niska
rozdzielczo$¢ kontrastowg, TK nie pozwala na precyzyjne réznicowanie miedzy zmianami
nowotworowymi a zdrowg tkankga stercza, co ogranicza jej zastosowanie w ocenie pierwotnego
guza.

1.2.2.1 Znaczenie kliniczne i zastosowanie TK

Jednym z gtéwnych zastosowan TK w diagnostyce raka prostaty jest ocena regionalnych
weztéw chtonnych, szczegdlnie w obrebie miednicy i jamy brzusznej. TK umozliwia wykrywanie
powiekszonych weztéw chtonnych, ktére moga sugerowaé obecnos¢ przerzutdw. Zakres oceny
obejmuje wezty biodrowe zewnetrzne i wewnetrzne, wezty zastonowe oraz wezty

zaotrzewnowe. Kryteria oceny weztdow chtonnych w TK:

° Wezty chtonne o krétkiej osi > 8 mm w miednicy i > 10 mm poza miednicg moga
sugerowac przerzuty nowotworowe. Niektére badania wskazujg, ze obnizenie tych progéw
moze poprawic¢ czuto$é diagnostyczng, ale jednoczesnie moze prowadzi¢ do wzrostu liczby
wynikow fatszywie dodatnich, co podkresla brak jednoznacznie okreslonego progu
diagnostycznego [13]

° Nieregularne brzegi weztéw chtonnych lub ich centralny martwiczy rozpad mogg
sugerowac zajecie nowotworowe, niezaleznie od ich wielkosci.

TK pozwala na ocene rozprzestrzeniania sie choroby wzdtuz naczyn chtonnych, obecnosci
skupisk weztéw chtonnych, co moze swiadczyé o bardziej zaawansowanej chorobie, oceny
odpowiedzi na leczenie — w przypadkach monitorowania progresji lub regresji zmian po terapii.
TK pozwala réwniez na ocene mozliwego naciekania narzagddéw sasiednich, w tym pecherza
moczowego, odbytnicy oraz miesni dna miednicy.

Moze by¢ réwniez stosowana w wykrywaniu przerzutéw do kosci, cho¢ w tym zakresie

wyzszg czuto$é wykazujg scyntygrafia kosci oraz PSMA PET/CT; zmian w tkankach miekkich,

10



takich jak powiekszenie pecherzykdéw nasiennych lub naciek tkanek ttuszczowych miednicy.
Wykrywanie przerzutéw odlegtych: tomografia komputerowa jest szeroko stosowana
w wykrywaniu przerzutéw odlegtych w zaawansowanym raku prostaty.

1.2.2.2 Ograniczenia tomografii komputerowej

Mimo szerokiego zastosowania, TK ma kilka istotnych ograniczen w diagnostyce raka
prostaty, szczegdélnie w kontekscie oceny wczesnych stadiéw choroby.

° Niska czutos¢ w wykrywaniu wczesnych zmian nowotworowych. Tomografia
komputerowa wykazuje ograniczong zdolnos¢ do identyfikacji zmian nowotworowych
w obrebie stercza oraz wykrywania mikroskopowych przerzutéw. Ze wzgledu na nizszg
rozdzielczos$¢ kontrastowg w poréwnaniu do MRI, TK nie pozwala na precyzyjne réznicowanie
miedzy zdrowg a zmieniong nowotworowo tkankg stercza, co ogranicza jej zastosowanie
w diagnostyce wczesnych postaci choroby.

. Ograniczenia w ocenie weztéw chtonnych. Podstawowym  kryterium
diagnostycznym przerzutéw w TK jest wielkos¢ weztéw chtonnych, co znaczaco ogranicza
skuteczno$¢ tej metody. Obecno$é mikroskopowych przerzutéw w weztach chtonnych
o prawidtowej wielko$ci moze prowadzi¢ do wynikéw fatszywie negatywnych, natomiast
powiekszenie weztdw chtonnych moze wynika¢ z proceséw zapalnych, co zwieksza ryzyko
wynikéw fatszywie dodatnich [14].

1.2.2.3 Wptyw tomografii komputerowej na decyzje terapeutyczne

Tomografia komputerowa, mimo ograniczonej przydatnosci w ocenie miejscowego
zaawansowania raka gruczotu krokowego, nadal odgrywa istotng role w planowaniu leczenia,
zwlaszcza w przypadku zaawansowanej choroby. Jej gtdwnym zastosowaniem w tym
kontekscie jest ocena obecnosci przerzutéw do weztéw chtonnych oraz przerzutéw odlegtych,
co moze wptywaé¢ na kwalifikacje pacjenta do leczenia radykalnego lub paliatywnego. U
pacjentow, u ktérych TK wykazuje podejrzenie zaawansowane]j choroby z przerzutami
do narzaddéw odlegtych, czesto rezygnuje sie z leczenia radykalnego (prostatektomii lub
radioterapii), koncentrujgc sie na leczeniu systemowym (np. hormonalnym lub chemioterapii).
Z kolei brak widocznych przerzutéw w badaniu moze by¢ podstawg do zakwalifikowania

chorego do radykalnej prostatektomii lub radioterapii z intencjg wyleczenia.
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Nalezy jednak zaznaczy¢, ze z uwagi na ograniczong czuto$¢ tomografii komputerowej —
zwtaszcza w wykrywaniu mikroskopowych przerzutéw do weztéw chtonnych i kosci — decyzje
terapeutyczne podejmowane wytgcznie na jej podstawie mogg prowadzi¢ do btednej oceny
stopnia zaawansowania choroby. Wtasnie dlatego coraz czesciej zaleca sie stosowanie bardziej
czutych technik, takich jak PSMA PET/CT, ktore pozwalajg na doktadniejsze okreslenie zasiegu
choroby i optymalizacje strategii leczenia.

1.2.3 Scyntygrafia kosci

Scyntygrafia kosci od wielu lat jest jedng z podstawowych metod obrazowania stosowanych
w diagnostyce przerzutéw raka prostaty do uktadu kostnego. Rak gruczotu krokowego
wykazuje predylekcje do tworzenia przerzutdéw osteoblastycznych, co sprawia, ze uktad kostny
stanowi jedno z najczestszych miejsc ich wystepowania. Przerzuty kostne obserwuje sie
u znacznego odsetka pacjentdw z zaawansowang postacig choroby, przy czym niektére zrédta
wskazujg, Zze mogg one wystepowacé nawet u 85% chorych [15]. Scyntygrafia kosci polega na
dozylnym podaniu radioizotopu, najczesciej 99mTc-metylenodifosfonianu (99mTc-MDP), ktory
wykazuje powinowactwo do hydroksyapatytu w kosciach, szczegdlnie w obszarach
o zwiekszonej aktywnosci osteoblastycznej. Po okresie umozliwiajgcym wbudowanie
radiofarmaceutyku w tkanke kostng pacjent jest skanowany przy uzyciu gammakamery, co
pozwala na rejestracje wychwytu znacznika. Zwiekszony wychwyt radioizotopu jest zwigzany
ze wzmozonym metabolizmem kostnym i moze wskazywa¢ na obecno$é przerzutéw.
Obrazowanie catego ciata umozliwia ocene uktadu kostnego pod kgtem wystepowania zmian
o charakterze wieloogniskowym.

1.2.3.1 Znaczenie kliniczne i zastosowanie

Scyntygrafia kosci jest podstawowg metodg wykorzystywang w detekcji przerzutéw
osteoblastycznych, charakterystycznych dla raka prostaty. Najczesciej lokalizujg sie one
w kregostupie, kosciach miednicy, kosciach udowych oraz zebrach. Metoda ta pozwala na
wykrycie rozlegtych przerzutéw oraz zmian o wysokiej aktywnosci metabolicznej. Typowy
obraz przerzutdéw raka prostaty w scyntygrafii to mnogie obszary zwiekszonego wychwytu

radioznacznika w charakterystycznych lokalizacjach.
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1.2.3.2 Ograniczenia scyntygrafii

Pomimo szerokiego zastosowania, scyntygrafia kos$ci posiada istotne ograniczenia
diagnostyczne. Jej czutos¢ i swoistos¢ w porédwnaniu sg istotnie nizsze w porédwnaniu do
bardziej zaawansowanych technik obrazowania, takich jak PSMA PET/CT.  Ogniska
zwiekszonego wychwytu radioznacznika moga byé obecne nie tylko w przypadku przerzutéw
nowotworowych, ale réwniez w chorobach zwyrodnieniowych, pourazowych czy zapalnych, co
zwieksza ryzyko wynikéw fatszywie dodatnich. Z kolei mate ogniska przerzutowe o niskiej
aktywnosci metabolicznej mogg pozostaé niewykryte, co obniza czuto$¢ metody. Scyntygrafia
nie pozwala réwniez na dokfadng ocene anatomiczng ognisk, co moze utrudniac lokalizacje
zmian oraz planowanie leczenia.

1.2.3.3 Wptyw na decyzje terapeutyczne

Wyniki scyntygrafii kosci mogg mie¢ wptyw na kwalifikacje pacjenta do leczenia
radykalnego. Obecnosc licznych ognisk przerzutowych w badaniu moze stanowi¢ podstawe
do rezygnacji z leczenia operacyjnego lub radioterapii z intencjg radykalng i skierowania
chorego na leczenie systemowe. Z drugiej strony, brak uchwytnych zmian przerzutowych
w scyntygrafii moze by¢ przestankg do wdrozenia leczenia miejscowego. Nalezy jednak
zaznaczyé, ze ograniczona czutos¢ tej metody, szczegdlnie w wykrywaniu matych lub wczesnych
przerzutéw, moze prowadzi¢ do btednej oceny zaawansowania choroby. Dlatego coraz czesciej
scyntygrafia jest zastepowana przez bardziej czute techniki, takie jak PSMA PET/CT, ktére
oferujg wyzszg doktadnos¢ diagnostyczng i pozwalajg na lepsze dostosowanie strategii
terapeutycznej.

2. PET/CT

Pozytonowa tomografia emisyjna (PET) w potgczeniu z tomografia komputerowa
(PET/CT) jest zaawansowang metodg obrazowania molekularnego, ktéra umozliwia ocene
aktywnosci biologicznej tkanek poprzez wykrywanie emisji pozytondéw z radioznacznikow
wigzacych sie specyficznie z komdérkami nowotworowymi. Technika ta znajduje szerokie
zastosowanie w onkologii, w tym rowniez w diagnostyce i monitorowaniu raka gruczotu

krokowego. W badaniach PET wykorzystuje sie rozne radiofarmaceutyki, ktére wigzg sie
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z okre$lonymi strukturami komdrkowymi lub szlakami metabolicznymi. W diagnostyce raka
prostaty szczegdlne znaczenie majg: znaczniki cholinowe (11C-cholina, 18F-cholina), 18F-FDG
oraz znaczniki skierowane przeciwko antygenowi btonowemu prostaty (PSMA), takie jak
68Ga-PSMA i 18F-PSMA. Dobér znacznika zalezy od celu badania — np. wykrycia ogniska
pierwotnego, przerzutow czy oceny odpowiedzi na leczenie. W kolejnych podrozdziatach
omowiono najczesciej stosowane znaczniki PET/CT wykorzystywane w diagnostyce raka
gruczotu krokowego.

2.1 PET/CT z wykorzystaniem znacznikéw cholinowych i FDG

Przed wprowadzeniem znacznikow PSMA, w diagnostyce raka gruczotu krokowego
stosowano inne radiofarmaceutyki, takie jak 11C-cholina, 18F-cholina oraz 18F-FDG. Znaczniki
te wigzaty sie gtéwnie z aktywnoscia metaboliczng komodrek nowotworowych i byty
wykorzystywane zwtaszcza u pacjentéw z biochemiczng wznowg choroby po leczeniu
radykalnym. Znaczniki cholinowe (11C-cholina, 18F-cholina) wykorzystujg zwiekszone
zapotrzebowanie komoérek nowotworowych na fosfolipidy btonowe, co wigze sie ze wzrostem
poboru choliny. Cho¢ wykazujg one wiekszg skutecznos¢ niz konwencjonalne metody
obrazowania, ich czuto$¢ w wykrywaniu zmian przy niskim poziomie PSA (<1 ng/ml) pozostaje
ograniczona [16]. Dodatkowo znacznik 11C-cholina ma bardzo krotki czas péttrwania (~20
minut), co ogranicza jego zastosowanie do osrodkow z wtasnym cyklotronem. 18F-FDG
(fluorodeoksyglukoza) jest powszechnie stosowanym znacznikiem w onkologii, jednak jego
zastosowanie w raku prostaty jest ograniczone ze wzgledu na niski metabolizm glukozy typowy
dla dobrze zréznicowanych nowotwordéw tego typu [17]. FDG-PET/CT moze by¢ przydatny
jedynie w bardzo zaawansowanych przypadkach lub w nowotworach o nietypowej, agresywnej
biologii. Ze wzgledu na ograniczenia skutecznosci i specyficznosci tych znacznikdw, ich rola
zostata w duzej mierze wyparta przez PET z wykorzystaniem ligandéw PSMA, ktéry obecnie
uznawany jest za ztoty standard w obrazowaniu raka gruczotu krokowego.

2.2 PET/CT z wykorzystaniem znacznikéw PSMA

Pozytonowa tomografia emisyjna z wykorzystaniem ligandéw wigzacych sie z antygenem
btonowym prostaty (PSMA — prostate-specific membrane antigen) zrewolucjonizowata
diagnostyke raka gruczotu krokowego, oferujgc mozliwosci niedostepne wczesniej dla

tradycyjnych metod obrazowania. PSMA jest glikoproteing btonowa klasy Il, ktdrej ekspresja
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w komodrkach raka prostaty jest wielokrotnie wyzsza niz w zdrowej tkance stercza — wedtug
réznych zrédet nawet ponad 1000-krotnie [18]. Co istotne, ekspresja PSMA utrzymuje sie
zarowno w ognisku pierwotnym, jak i w przerzutach, co czyni ten antygen idealnym celem
dla celowanego obrazowania i terapii.
W diagnostyce najczesciej wykorzystywane sg znaczniki radioizotopowe:

) 68Ga-PSMA-11 — najczestsze stosowany znacznik o krotkim czasie péttrwania
i duzej dostepnosci klinicznej;

° 18F-PSMA-1007 — fluorowany znacznik o dtuzszym czasie pottrwania i nizszym
wydalaniu nerkowym, co utatwia ocene zmian w obrebie miednicy;

) V7 u-PSMA - radioizotop wykorzystywany gtownie w terapii celowanej
(radioligand therapy, RLT) u pacjentéw z rozsiang, oporng na kastracje postacig raka prostaty.

2.2.1 Zalety PSMA-PET/CT

Zaletg obrazowania z uzyciem PSMA jest jego bardzo wysoka czutos¢ i swoistosé.
W badaniach klinicznych PSMA PET/CT osigga czuto$¢ rzedu 85—95% oraz swoistos¢ 90-98%,
przewyzszajac znaczaco klasyczne metody diagnostyczne takie jak tomografia komputerowa,
rezonans magnetyczny czy scyntygrafia kosci [19]. Jedng z kluczowych zalet PSMA PET/CT jest
mozliwos$¢ wykrycia ognisk nowotworowych nawet przy bardzo niskim stezeniu PSA, np. <0,2
ng/ml [20]. Jest to szczegdlnie istotne w przypadku biochemicznej wznowy choroby, kiedy inne
metody obrazowania czesto zawodzgy. Skutecznos¢ PSMA PET wzrasta proporcjonalnie do
poziomu PSA, lecz nawet przy niskich wartosciach marker ten umozliwia wykrycie ognisk, ktére
wczesniej pozostawaty poza zasiegiem diagnostyki obrazowe;.

Badanie pozwala réwniez na precyzyjne okreslenie stopnia zaawansowania choroby
(staging), w tym:

° ocene miejscowego naciekania (cecha T),

° obecnosci przerzutéw do weztéw chtonnych (cecha N),

° przerzutow odlegtych, gtdwnie do kosci, ptuc i watroby (cecha M) [21].

PSMA PET/CT odgrywa réwniez kluczowa role w planowaniu leczenia — m.in. do
kwalifikacji pacjentéw do prostatektomii radykalnej, okres$lenia zakresu radioterapii oraz oceny
skutecznosci leczenia hormonalnego, chemioterapii lub terapii celowanej z uzyciem "’Lu-

PSMA [22].
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2.2.2 Ograniczenia PSMA-PET/CT

Mimo tak wielu zalet, technika ta nie jest pozbawiona ograniczen. Przede wszystkim, jej
dostepno$é wcigz jest zrdzinicowana regionalnie, szczegdlnie w krajach o ograniczonej
infrastrukturze medycyny nuklearne;.

Do ograniczen nalezg:

o brak dostepu do cyklotronu i produkcji znacznikdéw (np. ¢8Ga lub 8F),

. wysoki koszt sprzetu, znacznikéw i personelu,

° ograniczona liczba osrodkéw wykonujgcych badanie w rutynowej praktyce.

Analiza kosztéw, przeprowadzona przez Holzgreve i wsp., wykazata, ze PSMA PET/CT
wigze sie z wyzszymi kosztami poczatkowymi, ale moze byé ekonomicznie uzasadniona, jesli
wezmiemy pod uwage lepsza trafnos$é diagnozy i mniejsze ryzyko nieadekwatnego leczenia
[23].

Kolejnym problemem pozostaje zmienno$¢ miedzy osrodkami. Réznice w protokotach
akwizycji, czasie obrazowania po podaniu znacznika, interpretacji wynikdw oraz stosowanych
metod analizy danych (np. wartosci SUVmax) mogg wptywac na odmienng ocene tego samego
przypadku w réznych centrach [24]. PSMA PET/CT, mimo bardzo wysokiej skutecznosci, nie jest

wolna od wynikow fatszywie dodatnich i fatszywie ujemnych:

° Fatszywie dodatnie: podwyzszony wychwyt znacznika moze wystgpi¢ w tagodnych
stanach zapalnych (prostatitis), tagodnym przeroscie gruczotu krokowego, a takze w innych
typach nowotwordéw, np. rak nerki, rak watroby.

. Fatszywie ujemne: okoto 5% guzéw pierwotnych i nawet 15% ognisk
przerzutowych moze nie wykazywac ekspresji PSMA, co moze prowadzi¢ do przeoczenia zmian
[25].

Wprowadzenie PSMA PET/CT do diagnostyki nowotworéw ztosliwych wywotato rowniez tzw.
Efekt Will Rogersa, czyli przesuniecie czesci pacjentéw z mniej zaawansowanych kategorii TNM
do bardziej zaawansowanych, ze wzgledu na wiekszg doktadnos¢ nowej metody. Choé zwieksza
to precyzje klasyfikacji, nie zawsze przektada sie na realng poprawe rokowania, a moze

skutkowac intensyfikacjg leczenia, ktdra niekoniecznie przynosi korzysci kliniczne [26].
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2.3 PET z wykorzystaniem choliny

PET z wykorzystaniem znakowanej choliny, gtéwnie 11C-choliny oraz 18F-choliny, byt
jednga z pierwszych metod pozytonowej tomografii emisyjnej stosowanych w diagnostyce raka
gruczotu krokowego [27]. Cholina bierze udziat w syntezie bton komérkowych, a jej zwiekszone
zuzycie obserwuje sie w nowotworach o wysokiej aktywnosci proliferacyjnej, takich jak rak
prostaty. W zwigzku z tym, znaczniki cholinowe zostaty wykorzystane do detekcji nowotwordéw,
zwitaszcza w przypadkach nawrotu choroby po leczeniu pierwotnym.

11C-cholina charakteryzuje sie bardzo krétkim okresem poéttrwania (ok. 20 minut),
co ogranicza jej zastosowanie do osrodkéw posiadajgcych wtasny cyklotron. Z kolei 18F-
cholina, dzieki dtuzszemu czasowi péttrwania (ok. 110 minut), moze by¢ dystrybuowana do
placowek bez wtasnej produkcji radiofarmaceutykéw, co przyczynito sie do jej szerszego
zastosowania klinicznego.

2.3.1 Zastosowanie kliniczne

PET z choling znalazt szczegdlne zastosowanie u pacjentéw z biochemiczng wznowg
choroby (ang. Biochemical recurrence, BCR), czyli wzrostem poziomu PSA po leczeniu
radykalnym (prostatektomii lub radioterapii), gdy inne metody obrazowania nie wykazujg
obecnosci ognisk choroby. Badania wykazaty, ze skuteczno$é detekcji zmian wzrasta wraz
z poziomem PSA, a czuto$¢ PET-cholina staje sie istotna przy wartosciach PSA powyzej 1-2
ng/ml [28]. W niektdrych publikacjach sugeruje sie takze, ze dodatni wynik PET z choling moze
wptywac na decyzje o wdrozeniu leczenia miejscowego — np. radioterapii salvage — zamiast
leczenia systemowego [29].

2.3.2 Ograniczenia

Pomimo historycznego znaczenia, PET z choling ma istotne ograniczenia. Przede
wszystkim, jego czutos¢ w wykrywaniu niskich stezen PSA jest ograniczona, co zmniejsza jego
uzytecznos¢ w bardzo wczesnych stadiach wznowy. W poréwnaniu do PET z PSMA,
skutecznos¢ detekcji ognisk nowotworowych — zwtaszcza drobnych przerzutéw do weztéow
chtonnych czy kosci — jest nizsza. Ponadto, cholina moze byé wychwytywana takze w stanach

zapalnych oraz zmianach tagodnych, co moze prowadzi¢ do wynikéw fatszywie dodatnich
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2.3.3 Znaczenie w praktyce klinicznej

Pomimo rosngcej dominacji PSMA-PET, PET z choling nadal bywa wykorzystywany
w niektérych sytuacjach klinicznych. W krajach, gdzie dostep do znakowanych ligandéw PSMA
jest ograniczony, PET z choling moze petni¢ funkcje alternatywnego badania obrazowego,
szczegOlnie w przypadku pacjentéw z biochemiczng wznowag choroby. Czasem réwniez stosuje
sie te metode w celu monitorowania progresji choroby lub oceny odpowiedzi na leczenie
hormonalne. Warto podkresli¢, ze zarowno 11C-cholina, jak i 18F-cholina posiadaja rejestracje
do uzytku klinicznego w niektérych krajach europejskich i amerykanskich, co utatwia ich
zastosowanie w warunkach rutynowej praktyki onkologiczne;j.

2.4 Porownanie PET PSMA vs PET z choling

Zastosowanie znakowanych radioizotopow choliny (zaréwno "C-choliny, jak i '8F-
fluorocholiny) w pozytonowej tomografii emisyjnej stanowito przez dtugi czas standard
w obrazowaniu nawrotu raka prostaty, szczegdlnie w przypadku biochemicznej wznowy.
Jednak w ostatnich latach technologia PSMA PET/CT zrewolucjonizowata diagnostyke tej
choroby, stopniowo wypierajac choline z codziennej praktyki klinicznej. Jedna
z najistotniejszych réznic miedzy tymi dwoma metodami jest czuto$é¢ obrazowania przy niskich
wartosciach PSA. Cholina PET wykazuje znaczgco ograniczong skutecznos¢, szczegdlnie gdy
poziom PSA spada ponizej 1,0 ng/ml. Badania wykazaty, ze czuto$¢ choliny PET w wykrywaniu
nawrotu choroby przy PSA < 1,0 ng/ml wynosi zaledwie okoto 20-40%, natomiast PSMA
PET/CT potrafi wykrywac ogniska nowotworu juz przy wartosciach PSA rzedu 0,2-0,5 ng/ml,
a nawet nizszych [30]. To kluczowa przewaga, zwtaszcza u pacjentdw we wczesnym etapie
wznowy, kiedy decyzje terapeutyczne majg najwieksze znaczenie prognostyczne.
Kolejnym aspektem, w ktérym PSMA PET przewyzsza choline, jest precyzja lokalizacji zmian
[31]. Cholina PET cechuje sie relatywnie niskim stosunkiem sygnatu do tfa i wyzszym
wychwytem pozanowotworowym, co moze utrudniac interpretacje obrazow — szczegdlnie
w obrebie miednicy, gdzie czesto wystepuje fizjologiczne pobranie znacznika przez pecherz
moczowy. Z kolei PSMA PET zapewnia lepszy kontrast obrazowy i doktadniejsze odwzorowanie
przerzutéw — zarowno do weztéw chtonnych, jak i do kosci, tkanek miekkich oraz narzaddéw
trzewnych. Wykazano réwniez, ze PSMA PET/CT prowadzi czesciej do zmiany klasyfikacji

zaawansowania nowotworu (upstaging), co wptywa na modyfikacje strategii terapeutycznej —
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np. poszerzenie pola napromieniania, rezygnacje z leczenia radykalnego lub wdrozenie leczenia
systemowego. W przypadku choliny PET takie zmiany decyzji klinicznych sg znacznie rzadsze

i dotyczag gtéwnie pacjentéw z wysokimi poziomami PSA i zaawansowang chorobg. Nie bez
znaczenia pozostaje rowniez aspekt kosztéw i dostepnosci. Chociaz badania cholinowe byty
przez dtugi czas szerzej dostepne, PSMA PET zyskuje obecnie na popularnosci i staje sie coraz
powszechniej stosowang metodg — réwniez dzieki stale rosngcej liczbie badan
potwierdzajgcych jej wyzszos¢ diagnostyczng. Co wiecej, niektére analizy ekonomiczne
wskazujg, ze PSMA PET — mimo wyzszych kosztéw jednostkowych — moze by¢ efektywniejsza
kosztowo w kontekscie dokfadniejszego planowania terapii i unikania zbednych procedur.
Podsumowujgc, dostepne dane jednoznacznie wskazujg na przewage PSMA PET/CT nad
choling PET/CT w niemal wszystkich kluczowych aspektach diagnostyki raka gruczotu
krokowego — szczegdlnie u pacjentéw z biochemiczng wznowg, niskim poziomem PSA oraz
podejrzeniem przerzutdw do weztdw chtonnych i kosci. Obrazowanie z wykorzystaniem PSMA
staje sie obecnie ztotym standardem w tej grupie chorych i znajduje coraz szersze zastosowanie

takze w diagnostyce pierwotnej oraz w planowaniu terapii.
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3. Zatozenia i cele pracy

Cele pracy

1. Poréwnanie skutecznosci PSMA PET/CT i konwencjonalnych metod obrazowania w ocenie
lokalnego zaawansowania nowotworu (cecha T), obecnosci przerzutéw do regionalnych

weztéw chtonnych (cecha N) oraz obecnosci przerzutow odlegtych (cecha M).
2. Ocena zgodnosci wynikow PSMA PET/CT z wynikami badania histopatologicznego
u pacjentow poddanych radykalnej prostatektomii.

3. Analiza zaleznosci pomiedzy poziomem PSA a intensywnoscig wychwytu znacznika PSMA,
wyrazong wskaznikiem SUVmax.

Zatozenia pracy

1. PSMA PET/CT cechuje sie wyzszg czutoscig i swoistoscig w poréwnaniu do tradycyjnych
metod obrazowania w diagnostyce raka gruczotu krokowego.

2. Wartos¢ diagnostyczna PSMA PET/CT koreluje z poziomem PSA, co moze mie¢ wptyw

na decyzje terapeutyczne.

3. Weryfikacja wynikéw PSMA PET/CT na podstawie badania histopatologicznego pozwoli
oceni¢ jego przydatnos¢ w planowaniu leczenia chirurgicznego i wstepnej ocenie

zaawansowania howotworu.
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4. Materiat i metody

4.1 Charakterystyka badanej grupy

Badanie miato charakter prospektywny i zostato przeprowadzone w jednym osrodku.
Celem analizy byta ocena wartosci diagnostycznej PSMA PET/CT w poréwnaniu
z konwencjonalnymi metodami obrazowania (MRI, TK, scyntygrafia kosci) w ocenie stopnia
zaawansowania raka gruczotu krokowego. Dane pacjentéw byty gromadzone przez trzy lata,
poczawszy od 28 lipca 2021 roku, a ostatni pacjent zostat wigczony do analizy 25 listopada
2024 roku. Pacjenci byli diagnozowani i leczeni w Wielospecjalistycznym Szpitalu w Gorzowie
Wielkopolskim, a badania Ga-68 PSMA PET/CT wykonywano w Zaktadzie Medycyny Nuklearnej
tej placowki. Badanie zostato przeprowadzone zgodnie z zasadami Deklaracji Helsinskiej,
a projekt uzyskat pozytywna opinie Komisji Bioetycznej. Zgoda zostata wydana przez Komisje
Bioetyczng przy Okregowej Izbie Lekarskiej w Zielonej Gorze, uchwatg Nr 06/142/2021 z dnia
1 lutego 2021 roku.

4.2 Kryteria wiaczenia i wytaczenia

Do badania zakwalifikowano 215 pacjentéw z potwierdzonym histopatologicznie rakiem
gruczotu krokowego, u ktérych wykonano kompleksowg diagnostyke obrazowg obejmujaca
badanie PSMA PET/CT.

Kryteria wtaczenia:

° Rozpoznany rak gruczotu krokowego, potwierdzony na podstawie biopsiji
gruboigtowej lub innych badan diagnostycznych.

° Dostepno$é petnych danych obrazowych, obejmujgcych MRI, TK, scyntygrafie kosci
i PSMA PET/CT.

° Brak weczesniejszego leczenia onkologicznego, w tym terapii hormonalnej,
radioterapii oraz leczenia chirurgicznego.

° Mozliwos¢ wykonania wszystkich wymaganych badan diagnostycznych.

Kryteria wytgczenia:

° Niekompletne dane diagnostyczne

° Przebyte leczenie hormonalne
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Sposrod 215 pacjentow poczatkowo zakwalifikowanych do badania, wykluczono 87 (54
z powodu niekompletnych danych, 33 z powodu przebytego leczenia
przeciwnowotworowego), co datfo finalnie grupe 128 pacjentow objetych analizg. Wsréd nich
51 pacjentow zostato poddanych RARP, co umozliwito pordwnanie wynikéw badan

obrazowych z ostatecznym wynikiem histopatologicznym.

Poczatkowo zakwalifikowano: 215 pacjentow z

rozpoznanym rakiem gruczotu krokowego, u
ktorych wykonano badanie PSMA

Wykluczono 87 pacjentow:

e Brak petnych danych obrazowych - 54 pacjentéw
e Przebyte leczenie radykalne (w tym hormonoterapia)
przed wykonaniem PSMA PET/CT - 33 pacjentéw

Witaczono do analizy: 128 pacjentow

51 pacjentéw poddano RARP 77 pacjentéw nieoperowanych

(z analizg histopatologicznag) (analiza wytgcznie obrazowa)

l l

Ocena histologiczna

Brak oceny histologicznej

Rycina 1. Schemat kwalifikacji i analizy pacjentow
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4.3 Badania obrazowe

Wszyscy pacjenci przed zabiegiem operacyjnym zostali poddani nastepujgcym badaniom
diagnostycznym:

° Multiparametryczny rezonans magnetyczny miednicy, ze uwzglednieniem gruczotu
krokowego — przeprowadzony w celu oceny miejscowego zaawansowania nowotworu, zgodnie
z klasyfikacja PI-RADS.

° Tomografia komputerowa jamy brzusznej i miednicy — wykonana w celu wykrycia
powiekszonych weztdw chionnych (m.in. biodrowych zewnetrznych i wewnetrznych,
zastonowych, zaotrzewnowych) oraz obecnosci ewentualnych przerzutow do narzadow
odlegtych.

° Scyntygrafia kosci — przeprowadzona w celu wykrycia przerzutéw
osteoblastycznych, szczegdlnie w lokalizacjach typowych dla raka gruczotu krokowego
(kregostup, miednica, zebra, kosci udowe).

Badanie PSMA PET/CT — umozliwiajace ocene miejscowego wychwytu znacznika
w ognisku pierwotnym, weztach chtonnych regionalnych oraz obecnos¢ przerzutéw odlegtych,
gtéwnie w kosciach, watrobie i ptucach.

4.4 Analiza danych

° Poréwnano skuteczno$¢ PSMA PET/CT oraz konwencjonalnych metod obrazowania
w ocenie cech T (miejscowe zaawansowanie nowotworu), N (zajecie weztdw chtonnych) oraz
M (przerzuty odlegte).

° U pacjentéw poddanych prostatektomii w asyscie robota chirurgicznego (n=51)
wyniki badan obrazowych zestawiono z danymi histopatologicznymi, okreslajgc zgodnosé
poszczegdlnych metod diagnostycznych.

° Przeprowadzono analize statystyczng, obejmujgca testy korelacyjne (Spearmana),
analize czutosci i swoistosci metod, test McNemara oraz regresje logistyczng.

4.5 Analiza statystyczna
Analize statystyczng przeprowadzono w celu oceny skutecznosci PSMA PET/CT
w poréwnaniu z konwencjonalnymi metodami obrazowania (MRI, TK, scyntygrafia kosci)

w diagnostyce raka gruczotu krokowego. Do analizy danych zastosowano:
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e Test korelacji Spearmana — ocena zaleznosci pomiedzy poziomem PSA a wartoscig
SUVmax.
eTest McNemara — poréwnanie zgodnosci wynikbw PSMA PET/CT i metod
konwencjonalnych w ocenie cech T, N i M.
eWskaznik Kappa Cohena - ocena zgodnosci PSMA PET/CT z metodami
konwencjonalnymi oraz z wynikiem histopatologicznym w grupie pacjentéw poddanych
prostatektomii radykalne;j.
Za istotnos¢ statystyczng przyjeto poziom p < 0,05. Wszystkie wartosci procentowe zostaty
zaokraglone do liczb catkowitych.
4.6 Charakterystyka pacjentow
Analizie poddano 128 pacjentdow spetniajgcych kryteria wigczenia do badania.

Charakterystyke przedstawiono w Tabeli 1

Tabela 1. Charakterystyka pacjentow

Dane kliniczne Wartos¢
Sredni wiek (lata) 67,2
Mediana wieku (lata) 68
Zakres wieku (lata) 45-82
Sredni poziom PSA (ng/ml) 15,27
Mediana PSA (ng/ml) 12
Zakres PSA (ng/ml) 1,85-55
Grypa ryzyka: low-risk (pacjentéw) 17
Grypa ryzyka: intermidiate-risk (pacjentéw) 42
Grypa ryzyka: high-risk (pacjentow) 69
ISUP | (pacjentéw) 32
ISUP Il (pacjentow) 31
ISUP Il (pacjentow) 22
ISUP IV (pacjentéw) 24
ISUP V (pacjentéw) 19
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Rezultaty 5.1 Ocena stopnia zawansowania raka stercza przy zastosowaniu

PSMA PET/CT

5.1.1 Poréwnanie oceny stopnia zawansowania raka stercza cechy T

w klasyfikacji TNM

Analiza poréwnawcza cechy T w klasyfikacji TNM miedzy metodami MRI a PET-PSMA
wykazata istotne rdznice. Specjalisci ocenili stopien zaawansowania choroby na podstawie
wynikow obrazowych obu metod. Test Chi-kwadrat wykazat znaczacg réznice w klasyfikacji
cechy T (p < 0,001), wskazujgc na odmienne wiasciwosci MRI i PET-PSMA w ocenie
miejscowego zaawansowania nowotworu. Rycina 2 pokazuje rozktad liczby pacjentow
w poszczegolnych kategoriach cechy T dla tych metod.

W pordéwnaniu do klasyfikacji uzyskanej w badaniu mpMRI, zastosowanie PSMA PET/CT
skutkowato zmiang oceny miejscowego zaawansowania nowotworu u znacznej czesci
pacjentéw. U 31 pacjentdw (24%) stwierdzono upstaging, czyli wyzsza klasyfikacje cechy T
w PET/CT niz w MRI. Z kolei u 43 pacjentéw (34%) PET-PSMA wykazato nizszg kategorie T
w porownaniu do MRI, co odpowiada przypadkom downstagingu. Zgodnos¢ oceny pomiedzy
obiema metodami wystgpita u 54 pacjentdéw, co stanowito 42% analizowanej grupy.

Cecha T1c: W badaniu MRI sklasyfikowano cztery przypadki jako Tlc (3%), podczas gdy
w badaniu PET-PSMA tylko jeden przypadek (1%). Wynik ten moze sugerowac, ze PET-PSMA
jest bardziej precyzyjne w wykrywaniu nawet drobnych ognisk nowotworowych, ktére moga
nie byé widoczne w badaniu MRI, co prowadzi do zmniejszenia liczby przypadkéw
klasyfikowanych jako T1c.

Cecha T2b: PET-PSMA zaklasyfikowato znaczaco wiecej przypadkow jako T2b (60
przypadkow, 47%) w poréwnaniu do MRI (32 przypadki, 25%). Sugeruje to, ze PET-PSMA lepiej
wykrywa zmiany obejmujgce wiekszy obszar jednego ptata prostaty.

Cecha T3a: Wieksza liczba przypadkéw T3a w MRI (31 przypadki, 24%) w poréwnaniu
do PET-PSMA (5 przypadkow, 4%) wskazuje, ze MRI moze by¢ bardziej czute w wykrywaniu

nacieku pozatorebkowego.

25



Cecha T3b i T4 (naciekanie narzagddéw sgsiadujgcych): PET-PSMA czesciej klasyfikowato
przypadki jako T3b (37 w poréwnaniu do 24 w MRI), a rzadziej jako T4 (2 w poréwnaniu do 10
w MRI). Moze to oznaczad, ze PET-PSMA lepiej wykrywa naciekanie pecherzykédw nasiennych,
natomiast MRI moze by¢ bardziej skuteczne w ocenie naciekdw na inne struktury.

Podsumowujac, wyniki te wykazujg réznice w czutosci obu metod w zaleznosci
od zakresu zaawansowania choroby:

e MRI moze by¢ bardziej skuteczne w wykrywaniu lokalnych zmian nowotworowych, takich
jak EPE (T3a).
e PET-PSMA wydaje sie bardziej precyzyjne w wykrywaniu zaawansowanych naciekéw i zmian

obejmujacych struktury poza prostatg, takie jak pecherzyki nasienne (T3b).
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Rycina 2. Cecha T w badaniach MRI oraz PSMA PET/CT
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Tabela 2 przedstawia szczegotowy rozktad liczby pacjentow w poszczegdlnych kategoriach

cechy T dla obu metod obrazowania.

CechaT MRI, n PSMA PET/CT, n
Tlc 4 1

T2a 13 6

T2b 32 60

T2c 14 17

T3a 31 5

T3b 24 37

T4 10 2

Suma pacjentéw 128 128

5.1.2 Ocena zgodnosci MRI i PET-PSMA z wynikiem histopatologicznym w ocenie
cechy T

W analizie poréwnano klasyfikacje cechy T w MRI i PSMA PET/CT z wynikami
histopatologicznymi u 51 pacjentéw poddanych radykalnej prostatektomii (RARP). Wyniki
przedstawiono w rycynie 3.

Analiza tabeli pokazuje znaczgce réznice w klasyfikacji cechy T miedzy MRI, PET
a histopatologia. MRI i PET czesto klasyfikujg pacjentéw inaczej niz wyniki histopatologiczne,
szczegblnie w kategorii T2b. MRI przypisato 18 pacjentow, PET 28, a histopatologia tylko 4,
co moze wskazywaé na zawyzanie liczby przypadkéw przez metody obrazowe. Wyniki sugerujg
takze upstaging i downstaging. PET czesciej przypisywato pacjentdw do T2b niz MRI, wskazujgc
na tendencje do nadmiernej oceny zaawansowania nowotworu. Histopatologia czesciej
wykazywata bardziej zaawansowane stadia choroby (T3a i T3b), co sugeruje, ze metody
obrazowe mogg niedoszacowywac miejscowego zaawansowania.

Réznice w klasyfikacji widoczne sg réwniez w kategorii T3a. MRI wykryto 14 przypadkdw,
PET 5, a histopatologia wskazata na 20. Moze to sugerowa¢, ze MRI jest blizsze rzeczywistemu
wynikowi niz PET, jednak nadal zaniza liczbe przypadkow w tej kategorii. PET wydaje sie miec

mniejszg czutos¢ w wykrywaniu naciekania poza torebke prostaty.
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Warto takze zwrdéci¢ uwage na niska zgodnos¢ wynikow w kategoriach T1ci T2a.
W histopatologii niemal nie wystepujg pacjenci w tych grupach, podczas gdy MRI i PET czesciej
klasyfikujg ich do nizszych kategorii T. Moze to oznacza¢, ze metody obrazowe przypisujg czesc
pacjentdw do mniej zaawansowanego stadium choroby, co moze wptywac na wybér strategii
leczenia. Podsumowujac, MRl lepiej odzwierciedla kategorie T niz PET, jednak nadal wykazuje
istotne réznice w poréwnaniu z wynikiem histopatologicznym. PET moze zawyzac liczbe
przypadkow w kategorii T2b, jednoczesnie niedoszacowujgc liczby przypadkéw w T3a. Obie
metody obrazowe mogg prowadzi¢ do niedoszacowania rzeczywistego zaawansowania
nowotworu, co podkresla kluczowg role histopatologii jako standardu w ocenie miejscowego

zaawansowania raka gruczotu krokowego.
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Rycina 3. Rozktad cechy T wsrdd pacjentéw poddanych RARP
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5.1.2.1 Zgodno$¢ oceny cechy T w MRI oraz PSMA PET/CT z wynikiem
histopatologicznym

W niniejszej analizie poréwnano klasyfikacje cechy T w badaniach MRl oraz PSMA PET/CT
z wynikiem histopatologicznym u 51 pacjentdw poddanych radykalnej prostatektomii. Wyniki
przedstawiono w tabeli 3. MRI wykazato doktadng zgodnosc¢ z wynikiem histopatologicznym
u 17 pacjentdw (33%), natomiast PSMA PET/CT — u 13 pacjentéw (26%). W siedmiu
przypadkach (14%) obie metody byty zgodne z histopatologis.

U 28 pacjentow (55%) zadna z metod obrazowania nie wykazata petnej zgodnosci
z wynikiem histopatologicznym. W tej grupie u 18 pacjentow (64%) MRI i PET/CT dawaty
porownywalne wyniki, réznigce sie o jedng kategorie cechy T. MRI byto blizsze wynikowi
histopatologicznemu u 4 pacjentéw (14%), natomiast PSMA PET/CT — u 6 pacjentow (21%).

Dane te wskazujg, ze MRI czesciej odwzorowywato rzeczywisty wynik histopatologiczny
niz PSMA PET/CT, zaréwno w zakresie petnej zgodnosci, jak i w przypadkach
niejednoznacznych. W analizowanej grupie u 23 pacjentow (45%) przynajmniej jedna z metod
wykazata zgodnos¢ z wynikiem histopatologicznym, a u pozostatych 28 pacjentéow (55%)
zaobserwowano rozbieznosci w ocenie przynajmniej jednej z cech zaawansowania choroby.

Tabela 3. Zgodnos¢ oceny cechy Tw MRI oraz PSMA PET/CT z wynikiem histopatologicznym

Metoda obrazowania

Wynik histopatologiczny MRI PSMA PET/CT

Wynik obrazowania potwierdza 17 13
wynik histopatologiczny

Obie metody potwierdzajg 7 7

rozpoznanie histopatologiczne

Pozostate przypadki 28 28
Poréwnywalna zgodnos¢ * 18 18
MRI wykazato wiekszg zgodnosc¢ z 4 -

wynikiem histopatologicznym

PSMA PET/CT wykazato wieksza - 6

zgodnos¢ z wynikiem
histopatologicznym

* opis w tekscie
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5.1.2.2 Réinice w ocenie miejscowego zaawansowania choroby wzgledem wyniku
histopatologicznego

W kolejnym etapie analizy poréwnano stopien zaawansowania miejscowego nowotworu
okreslony na podstawie badarn MRI oraz PSMA PET/CT z wynikiem histopatologicznym,
identyfikujgc przypadki przeszacowania lub niedoszacowania stopnia zaawansowania cechy T.
Wyniki przedstawiono w tabeli 4. Badanie MRI zawyzato ocene miejscowego zaawansowania
choroby w 5 przypadkach (10%), natomiast w 29 przypadkach (57%) stopien T zostat zanizony
wzgledem wyniku histopatologicznego. W 17 przypadkach (33%) klasyfikacja cechy T w MRI
byta zgodna z wynikiem histopatologicznym. W przypadku PSMA PET/CT przeszacowanie
stopnia zaawansowania wystgpito u 4 pacjentow (8%), natomiast niedoszacowanie u 34
pacjentéw (67%). Zgodnos¢ klasyfikacji z histopatologig odnotowano u 13 pacjentow (26%).
Uzyskane dane wskazujg, ze obie metody obrazowe czesciej prowadzity do zanizenia stopnia
miejscowego zaawansowania raka gruczotu krokowego w poréwnaniu do wyniku
histopatologicznego. MRI wykazato mniejszg liczbe przypadkdédw niedoszacowania i wieksza
zgodnos¢ z wynikiem histopatologicznym niz PSMA PET/CT. Wyniki te mogg miec istotne
znaczenie w kontekscie doboru strategii terapeutycznej. Zanizenie stopnia zaawansowania
choroby moze prowadzi¢ do niewtasciwego zakwalifikowania pacjenta do leczenia
zachowawczego, natomiast przeszacowanie moze skutkowac niepotrzebnie agresywnym
leczeniem. Z tego wzgledu doktadnos¢ oceny cechy T na etapie przedoperacyjnym pozostaje
kluczowym elementem procesu decyzyjnego. Warto zaznaczyé, ze przedstawiona analiza
opiera sie na stosunkowo niewielkiej grupie pacjentéw (n=51), co stanowi ograniczenie
interpretacyjne. W celu potwierdzenia obserwowanych trendéw konieczne sg dalsze badania
na wiekszych populacjach pacjentdow.
Tabela 4. RéZznice w ocenie miejscowego zaawansowania choroby wzgledem wyniku

histopatologicznego

Metoda

obrazowania

Przeszacowanie

(upstaging)

Niedoszacowanie

(downstaging)

Brak réznic

MRI

5 przypadkow

29 przypadkéw

17 przypadkdw

PSMA PET/CT

4 przypadki

34 przypadki

13 przypadkow
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5.1.2.3 Doktadnos$¢ MRI i PSMA PET/CT w wykrywaniu T3a (EPE) i T3b

W analizowanej grupie 51 pacjentdw, u ktdrych wykonano radykalng prostatektomie,
poréwnano skuteczno$¢ MRI oraz PSMA PET/CT w identyfikacji miejscowego zaawansowania
choroby, ze szczegélnym uwzglednieniem cechy T3a (naciekanie poza torebke prostaty) oraz
T3b (naciekanie pecherzykdw nasiennych).

Cecha T3a: W badaniu histopatologicznym naciekanie poza torebke prostaty (T3a)
potwierdzono u 20 pacjentéw. Badanie MRI sklasyfikowato jako T3a 14 pacjentdw,
co odpowiada czutosci na poziomie 70%. PSMA PET/CT rozpoznato T3a jedynie u 5 pacjentdw,
co wskazuje na nizszg czutosc tej metody w detekcji EPE (extraprostatic extension).

Cecha T3b: Naciekanie pecherzykéw nasiennych (T3b) zostato potwierdzone
histopatologicznie u 5 pacjentéw. W badaniu MRI sklasyfikowano jako T3b 3 pacjentéw,
natomiast w PSMA PET/CT — 4 pacjentow.

5.1.2.4 Czutosc oraz swoistos¢ metod
W analizowanej grupie 51 pacjentdw wynik histopatologiczny potwierdzit ceche T3a lub T3b
u 25 0sdéb, natomiast u 26 pacjentédw rozpoznano nowotwor o nizszym stopniu
zaawansowania (T1c—T2c). Na podstawie wynikdéw badan obrazowych MRI oraz PSMA PET/CT
okreslono liczbe przypadkow prawidtowo i btednie sklasyfikowanych wzgledem wyniku
histopatologicznego. Dla badania MRI uzyskano nastepujgce wyniki: 17 przypadkéw
prawdziwie pozytywnych (TP), 11 fatszywie negatywnych (FN), 23 prawdziwie negatywne
(TN) oraz 3 fatszywie pozytywne (FP). W przypadku PSMA PET/CT liczby te wyniosty
odpowiednio: 13 TP, 18 FN, 24 TN i 2 FP. Wyniki przedstawiono w tabeli 5. Na tej podstawie
obliczono czutos$¢ i swoistos¢ obu metod (. Czutos¢ MRI wyniosta 60,7%, a swoistos¢ 88,5%.
Dla PSMA PET/CT wartosci te ksztattowaty sie na poziomie 41,9% dla czutosci oraz 92,3% dla

swoistosci. Wyniki przedstawiono w tabeli 6 oraz rycynie 4.
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Tabela 5. Liczba przypadkow prawidtowo i btednie sklasyfikowanych wzgledem wyniku

histopatologicznego

Metoda Prawdziwie Fatszywie Prawdziwie Fatszywie
obrazowania pozytywne negatywne negatywne pozytywne
(TP) (FN) (TN) (FP)
MRI 17 11 23 3
PSMA PET/CT 13 18 24 2
Tabela 6. Czutos¢ oraz swoistos¢ w badaniach MRI oraz PSMA PET/CT
Metoda Czutosé Swoistos¢
MRI 60,7% (17/28) 88,5% (23/26)
PSMA PET/CT 41,9% (13/31) 92,3% (24/26)
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Rycina 4. Czutos¢ oraz swoistos¢ w badaniach MRI oraz PSMA PET/CT
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5.2 Ocena przerzutow do weztéw chtonnych — PSMA PET/CT vs. obrazowanie
konwencjonalne

Ocena cechy N w klasyfikacji TNM, okreslajgca obecnos¢ przerzutéw do weztéw
chtonnych, ma istotne znaczenie kliniczne, poniewaz wptywa zaréwno na rokowanie, jak
i wybor strategii leczenia u pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego. W standardowej praktyce
do oceny cechy N stosuje sie tomografie komputerowa (TK) oraz rezonans magnetyczny (MRI).
Metody te opierajg sie gtdwnie na analizie wielkos$ci weztéw chtonnych, co znaczaco ogranicza
ich skutecznos¢ w wykrywaniu zmian niewielkich rozmiaréw lub bez powiekszenia weztow.

Badanie PSMA PET/CT, wykorzystujgce znakowane radioizotopem czgsteczki wigzgce sie
z antygenem btonowym specyficznym dla prostaty, umozliwia molekularng ocene obecnosci
przerzutéw z wiekszg precyzja niz metody konwencjonalne. Wprowadzenie tej techniki
pozwala na wykrycie dodatkowych przerzutéw (zmiana klasyfikacji w gére) lub wykluczenie
podejrzanych zmian wskazanych przez MRI lub TK (zmiana klasyfikacji w d6t).

W analizowanej grupie 128 pacjentdow, podejrzenie przerzutéw do weztdw chtonnych
w badaniach MRI i TK stwierdzono u 29 pacjentdéw, co stanowi 22%. W badaniu PSMA PET/CT
zmiany podejrzane wykryto u 33 pacjentéw, czyli u 26% chorych. W 21 przypadkach, co
odpowiada 16% catej grupy, obie metody — konwencjonalna i PET — byty zgodne. PSMA PET/CT
ujawnifo przerzuty, ktore nie byty widoczne w MRIi TK u 12 pacjentéw, co stanowi 9%. Z kolei
u 8 pacjentow (6%) zmiany podejrzane w obrazowaniu konwencjonalnym nie zostaty
potwierdzone w badaniu PET.

Dwéch pacjentéw z podejrzeniem zajecia weztdw chtonnych przeszto radykalng
prostatektomie z limfadenektomia. W obu przypadkach wynik PET-PSMA byt zgodny z analizg
histopatologiczng — u jednego potwierdzono przerzut, u drugiego go wykluczono. Tabela 6

przedstawia zestawienie wynikéw obu metod.
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Tabela 6. Ocena przerzutéw w PSMA PET/CT vs konwencjonalne metody obrazowania

Metoda obrazowania Liczba pacjentéw z
podejrzeniem przerzutéw

MRI + TK 29

PSMA PET/CT 33

MRI potwierdzito przerzuty w grupie PET 21

PET wykryto dodatkowe przerzuty niewykryte w MRI 12

MRI wykryto dodatkowe przerzuty niewykryte w PET 8

Pacjenci poddani prostatektomii 2

Zgodno$é PET z histopatologig w operowanych przypadkach 2

5.3 Ocena przerzutéw odlegtych (cecha M) — poréwnanie PSMA PET/CT ze scyntygrafig
kosci i MRI

Ocena przerzutdw odlegtych (cecha M) stanowi kluczowy element klasyfikacji
zaawansowania raka gruczotu krokowego, poniewaz wptywa bezposrednio na wybodr strategii
leczenia i prognoze pacjenta. W tradycyjnym postepowaniu diagnostycznym wykorzystuje sie
scyntygrafie kosci oraz tomografie komputerows, jednak skutecznos$é tych metod
w wykrywaniu zmian przerzutowych, szczegdlnie o niewielkim rozmiarze, moze by¢
ograniczona. PET-PSMA, jako nowoczesna metoda obrazowania molekularnego, opiera sie
na wykrywaniu nadekspresji antygenu PSMA w komérkach nowotworowych, co umozliwia
bardziej precyzyjng ocene obecnosci przerzutéw. Na rycynie 5 przedstawiono poréwnanie
wynikéw pod katem wykrywania przerzutéw do kosci.

W analizowanej grupie 128 pacjentow PET-PSMA wykazato obecnos¢ przerzutéow u 23
0sOb, a u 105 pacjentéw wynik byt ujemny. W scyntygrafii kosci wykazano przerzuty u 27
pacjentéw, natomiast u kolejnych 24 stwierdzono zmiany o niejednoznacznym charakterze.

W badaniu MRI podejrzenie przerzutéw do kosci dotyczyto 32 pacjentéw. PET-PSMA
potwierdzito obecno$é zmian w 14 sposréd 27 przypadkéw wykrytych w scyntygrafii oraz w 4
przypadkach sposrdd 24 niejednoznacznych. W odniesieniu do pacjentéw, u ktérych w MRI

stwierdzono zmiany podejrzane o charakterze przerzutowym, PET-PSMA potwierdzito
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obecnos¢ przerzutdéw u 12 osob. Dodatkowo PET-PSMA wykryto 9 przypadkdéw zmian, ktdrych
nie zidentyfikowano w scyntygrafii.

WSsréd 51 pacjentow, u ktérych scyntygrafia wykazata jednoznaczne przerzuty lub zmiany
niejednoznaczne, PET-PSMA potwierdzito obecnos¢ zmian jedynie u 14 oséb, co moze
sugerowac nadrozpoznawalnos¢ w klasycznym obrazowaniu i potencjalne ryzyko wdrazania
niepotrzebnego leczenia. Sposrdd 23 pacjentdw, u ktérych PET-PSMA wykazato przerzuty, tylko
14 przypadkéw byto rowniez dodatnich w scyntygrafii. Wskazuje to na mozliwos¢ przeoczenia
rzeczywistych zmian w konwencjonalnym badaniu izotopowym. Z kolei w MRI zmiany
podejrzane stwierdzono u 32 pacjentdw, jednak tylko 12 z nich zostato potwierdzonych w PET-
PSMA, co moze swiadczyé o tendencji MRI do przeceniania ryzyka obecnosci przerzutow.
Warto takze zauwazy¢, ze PET-PSMA zidentyfikowato dodatkowe 9 przypadkdw, ktére nie byty
widoczne w scyntygrafii, co podkresla jego wiekszg czutos¢ w wykrywaniu przerzutéw
kostnych.

Wyniki testu Chi-kwadrat i testu McNemara (p < 0,05) potwierdzity istotne réznice
pomiedzy PET-PSMA a scyntygrafig. Obliczony wspodtczynnik zgodnosci kappa wynidst 0,211,
co wskazuje na niskg zgodnos¢ pomiedzy tymi metodami obrazowania. Wyniki te potwierdzaja,
ze PET-PSMA moze by¢ bardziej czute w wykrywaniu rzeczywistych zmian przerzutowych,
podczas gdy scyntygrafia moze generowad fatszywie dodatnie rozpoznania.

Dodatkowo warto zwrdci¢ uwage, ze sposrdd 24 pacjentdw, ktdrych wynik scyntygrafii
uznano za niejednoznaczny, PET-PSMA potwierdzito obecnos¢ przerzutéw jedynie u 4
pacjentéow. Moze to $wiadczy¢ o wiekszej precyzji PET-PSMA w rdznicowaniu zmian
nowotworowych od niespecyficznych ognisk zwiekszonego wychwytu. Uzyskane wyniki
wskazujg na znaczne rdznice pomiedzy scyntygrafig, MRl i PET-PSMA, co sugeruje potrzebe
interpretacji wynikdw w szerszym kontekscie klinicznym i diagnostycznym. PET-PSMA moze
stanowié cenne uzupetnienie klasycznych metod obrazowania w ocenie obecnosci przerzutéw
odlegtych, jednak jego skutecznos¢ powinna by¢ dalej potwierdzana w badaniach z szerszym

potwierdzeniem histopatologicznym.
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Rycina 5 Poréwnanie wynikéw PSMA PET/CT i scyntygrafii uktadu kostnego

5.4 Zaleznos¢ wychwytu PSMA (SUVmax) od poziomu PSA i stopnia ztosliwosci
histologicznej w skali Gleason

5.4.1. Zalezno$¢ miedzy poziomem PSA a wychwytem znacznika PSMA (SUVmax)

W analizowanej grupie 128 pacjentdéw oceniono zaleznos¢ miedzy poziomem PSA
a wychwytem znacznika PSMA (SUVmax) w badaniu PET/CT. Obliczony wspétczynnik korelacji
rang Spearmana wyniést r=0,38 (p < 0,00002), co wskazuje na umiarkowang, lecz statystycznie
istotng korelacje — wyzszy poziom PSA wigzat sie z wiekszym wychwytem znacznika PSMA.
Zaleznosc¢ ta nie byfa jednak liniowa, co oznacza, ze nie u wszystkich pacjentéw wysokiemu
poziomowi PSA towarzyszyt wysoki SUVmax. Zaobserwowano przypadki, w ktorych
intensywny wychwyt znacznika wystepowat pomimo niskiego poziomu PSA, co moze
Swiadczy¢é o wptywie innych czynnikéw, takich jak stopien ztosliwosci histologicznej
nowotworu. Dodatkowo przeprowadzono analize z wykluczeniem pacjentdéw z poziomem PSA
powyzej 100 ng/ml, w celu oceny wptywu wartosci skrajnych na wynik korelacji. Po usunieciu
tych obserwacji, korelacja pozostata istotna (r = 0,37; p < 0,00004), co sugeruje, ze bardzo

wysokie wartosci PSA nie miaty decydujgcego wptywu na ogdlng tendencje.
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5.4.2 SUVmax w réznych grupach ryzyka raka gruczotu krokowego

W celu oceny zalezno$ci miedzy intensywnoscig wychwytu znacznika PSMA
a agresywnoscig raka gruczotu krokowego, pacjentéw podzielono na trzy grupy ryzyka wedtug
kryteridw opartych na wartosci PSA i Gleason Score: low-risk (n = 16), intermediate-risk (n =
42) oraz high-risk (n = 70). W kazdej z grup obliczono $redni SUVmax, mediane oraz odchylenie
standardowe, a dane zestawiono w tabeli 7.

Analiza wykazata istotng dodatnig korelacje pomiedzy grupa ryzyka a wartoscig SUVmax
— wspotczynnik rang Spearmana wyniést r = 0,447 (p < 0,000001). Wartos$ci SUVmax rosty
proporcjonalnie do stopnia zaawansowania choroby — najnizsze wartosci odnotowano
w grupie low-risk, wyzsze w intermediate-risk, a najwyzsze w grupie high-risk. Tendencja
ta wskazuje, ze bardziej agresywne nowotwory wykazujg wyraznie wiekszy wychwyt znacznika
PSMA, co moze $wiadczy¢ o nasilonej ekspresji PSMA w komdrkach nowotworowych
0 wyzszym stopniu ztosliwosci.

Tabela 7. SUVmax w réznych grupach ryzyka raka gruczotu krokowego

Grupa ryzyka Sredni SUVmax Mediana SUVmax SD

Low 6.46 5.24 3.53
Intermidiate 12.48 8.28 11.47
High 19.55 15.00 15.32

5.4.3. Analiza SUVmax w réznych grupach ISUP

W niniejszej analizie oceniono zalezno$¢ miedzy intensywnoscia wychwytu znacznika PSMA
(SUVmax) a stopniem ztosliwosci raka gruczotu krokowego ocenianym wedtug skali ISUP.
Wartosci SUVmax zestawiono z poszczegdlnymi kategoriami ISUP, a wyniki przedstawiono

w tabeli 8. Obliczony wspdtczynnik korelacji rang Spearmana wynidst r = 0,375 (p = 0,000013),
co wskazuje na istotny statystycznie trend wzrostu SUVmax wraz ze wzrostem agresywnosci
nowotworu.Najnizsze wartosci wychwytu PSMA obserwowano w grupach ISUP 1i 2, natomiast
najwyzsze wartosci odnotowano w ISUP 5. Taki rozktad sugeruje, ze raki o wyzszym stopniu
ztosliwosci charakteryzujg sie wiekszg ekspresjg PSMA, co przektada sie na intensywniejszy

wychwyt znacznika w badaniu PET/CT.
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Tabela 8. Analiza SUVmax w réznych grupach ISUP

ISUP Sredni SUVmax. Mediana SUVmax SD
I 14.00 8.56 13.41
Il 11.82 9.26 9.87
[ 17.06 13.84 10.71
\Y; 18.41 12.22 13.46
Y 22.66 17.00 20.78

5.4.4 Analiza SUVmax w zaleznosci od cechy T u pacjentéw poddanych RARP

W analizie oceniono, czy intensywno$¢ wychwytu znacznika PSMA (SUVmax) w badaniu
PET/CT koreluje z miejscowym zaawansowaniem nowotworu, okreslonym na podstawie
histopatologii po prostatektomii. Do badania wtgczono 51 pacjentdw, u ktdrych dostepne byty
dane histopatologiczne oraz wartoéci SUVmax z badania PSMA PET/CT. Srednie wartosci
SUVmax poréwnano miedzy grupami pacjentdw z réznym zaawansowaniem miejscowym raka
gruczotu krokowego (T2a, T2b, T2c, T3a i T3b). Odpowiednie dane liczbowe przedstawiono

w tabeli 9. W tescie Kruskala-Wallisa nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomiedzy
tymi kategoriami (H = 3,04; p = 0,55), co oznacza, ze intensywnos¢ wychwytu znacznika PSMA
nie rdznita sie istotnie w zaleznosci od stopnia miejscowego zaawansowania choroby.
Dodatkowo, wspétczynnik korelacji rang Spearmana miedzy numeracjg cechy T a SUVmax
wynidst r =-0,145 (p = 0,31), co réwniez nie wskazuje na istotng zaleznos¢. Otrzymane wyniki
sugerujg, ze SUVmax nie odzwierciedla jednoznacznie miejscowego zaawansowania raka
prostaty i moze nie by¢ wystarczajgco czutym wskaznikiem w ocenie cechy T.

Tabela 9. Analiza SUVmax w zaleznosci od cechy T (wynik histopatologiczny)

CechaT Liczba Srednie Mediana SD
pacjentéow SUVmax SUVmax
T2a 2 6.78 6.78 5.81
T2b 4 21.47 18.30 18.62
T2c 20 13.65 9.42 12.03
T3a 20 13.15 5.72 12.87
T3b 5 6.54 5.64 2.68
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6. Dyskusja

6.1 Podsumowanie kluczowych wynikéw badan wtasnych

W przeprowadzonym badaniu oceniono skuteczno$¢ PSMA PET/CT w poréwnaniu
z konwencjonalnymi metodami obrazowania — mpMRI, TK oraz scyntygrafig kosci —
w diagnostyce stopnia zaawansowania raka gruczotu krokowego. Wyniki wskazujg, ze PSMA
PET/CT charakteryzuje sie wyzszg czutos$cig w wykrywaniu przerzutéow do weztéw chtonnych
oraz przerzutéw odlegtych, co ma kluczowe znaczenie dla precyzyjnej klasyfikacji chorych
i wyboru optymalnej strategii leczenia.

6.2 Ocena miejscowego zaawansowania howotworu

Doktadna ocena miejscowego zaawansowania raka gruczotu krokowego pozostaje
wyzwaniem diagnostycznym, poniewaz klasyczne metody obrazowania nie zawsze pozwalajg
na precyzyjne okreslenie zakresu naciekania nowotworu. W niniejszym badaniu MRI wykazato
wyzszg zgodnos$¢ z wynikami histopatologicznymi w ocenie cechy T w poréwnaniu do PSMA
PET/CT. MRI czesciej niz PSMA PET/CT poprawnie odzwierciedlato miejscowe zaawansowanie
nowotworu (33,3% vs. 25,5%), co wskazuje na jego istotng role w ocenie miejscowego
naciekania raka. Analiza wynikéw wykazata, ze PSMA PET/CT miato tendencje do czestszego
niedoszacowania cechy T, prowadzgc do downstagingu u czesci pacjentow. Moze to wynikac
z ograniczonej zdolnosci tej metody do precyzyjnej oceny naciekania torebki stercza oraz
zajecia pecherzykdw nasiennych. PET opiera sie na wychwycie znacznika przez komorki
nowotworowe, co 0znacza, ze zmiany subtelne, zwigzane z mikroskopowym szerzeniem sie
nowotworu, mogg pozosta¢ niewykryte. MRI, dzieki wysokiej rozdzielczosci obrazowania
tkanek miekkich i zastosowaniu technik multiparametrycznych, takich jak obrazowanie dyfuzji
(DWI) oraz dynamiczne wzmocnienie kontrastowe (DCE), pozwala na doktadniejszg ocene tych
aspektow.

6.3 Ocena przerzutow do weztéw chtonnych

Diagnostyka przerzutéw do weztéw chtonnych (LNM — lymph node metastases) jest
kluczowa dla okreslenia strategii leczenia, jednak tradycyjne metody obrazowania majg
ograniczong czuto$¢ w ich wykrywaniu. W przeprowadzonym badaniu PSMA PET/CT wykryto

przerzuty do weztdw chtonnych u wiekszej liczby pacjentéw niz MRI (33 vs. 29 przypadkdéw).
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W grupie 51 pacjentéw, ktérzy przeszli radykalng prostatektomie z limfadenektomig,
wyniki obrazowe poréwnano z weryfikacjg histopatologiczng. Analiza wykazata, ze PSMA
PET/CT cechowato sie wyzszg swoistoscig w poréwnaniu do MRI, co wskazuje na potencjalng
przewage tej metody w ograniczaniu wynikdw fatszywie dodatnich. Niemniej jednak nadal
odnotowano przypadki, w ktérych obrazowanie nie pozwolito na wykrycie mikroprzerzutéw
w weztach chtonnych, co potwierdza potrzebe dalszej optymalizacji technik diagnostycznych.

6.4 Ocena przerzutow do uktadu kostnego

Rak gruczotu krokowego wykazuje predylekcje do tworzenia przerzutéw do uktadu
kostnego, a ich wczesne wykrycie ma kluczowe znaczenie dla klasyfikacji pacjentéw i wyboru
terapii. W przeprowadzonym badaniu PSMA PET/CT wykryto przerzuty odlegte u 23 pacjentow,
z czego 9 przypadkéw nie byto widocznych w scyntygrafii kosci. Scyntygrafia kosci, mimo
szerokiego zastosowania klinicznego, wykazywata wiekszg liczbe wynikéw watpliwych, ktore
wymagaty dodatkowej weryfikacji. PSMA PET/CT pozwalato na jednoznaczne potwierdzenie
lub wykluczenie obecnosci przerzutéw, co ma istotne znaczenie w podejmowaniu decyzji
terapeutycznych. Eliminacja wynikéw fatszywie dodatnich w scyntygrafii moze zmniejszy¢
liczbe niepotrzebnych interwencji, co jest istotnym aspektem w optymalizacji leczenia.

6.5 Korelacja SUVmax z poziomem PSA

SUVmax (maksymalna wartos¢ wychwytu znacznika) jest powszechnie stosowanym
parametrem w analizie obrazowej PET, ktéry moze mie¢ potencjalne znaczenie prognostyczne.
W badaniu obliczono korelacje rang Spearmana miedzy PSA a SUVmax, ktora wyniosta r =0.38
(p < 0.00002), co sugeruje umiarkowang zalezno$¢.PSMA PET/CT wykazywato wyzszg
skutecznos¢ diagnostyczng w grupach intermediate- i high-risk oraz u pacjentéw
z nowotworami o wysokim stopniu ztosliwosci wedtug ISUP. Warto jednak zaznaczy¢, ze nie
wykazano istotnej korelacji miedzy SUVmax a miejscowym zaawansowaniem nowotworu
(cecha T), co sugeruje, ze SUVmax nie jest wystarczajgcym wskaznikiem do oceny inwazyjnosci
guza.

Zmiana klasyfikacji stagingu (przeszacowanie/niedoszacowanie)

Wyniki badania wykazaty, ze PSMA PET/CT doprowadzito do zmiany klasyfikacji stagingu

u czesci pacjentéw, co moze miec kluczowe znaczenie kliniczne. Wykrycie przerzutéw, ktére

nie byty widoczne w tradycyjnych badaniach obrazowych, skutkowato upstagingiem,
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co wptynefo na zmiane strategii leczenia — np. rezygnacje z radykalnej prostatektomii na rzecz
leczenia systemowego. Z kolei w niektérych przypadkach PSMA PET/CT wykluczato podejrzane
zmiany przerzutowe, co skutkowato downstagingiem, umozliwiajgc zastosowanie mniej
agresywnej terapii.

6.6 Ocena miejscowego zaawansowania— PSMA PET/CT vs MRI

Wyniki niniejszego badania wykazaty, ze MRI wykazuje wyzszg zgodnos¢ z wynikami
histopatologicznymi w ocenie miejscowego zaawansowania nowotworu (33% vs. 26%),
podczas gdy PSMA PET/CT miato tendencje do niedoszacowania zaawansowania guza.
Zblizone obserwacje przedstawiono w pracy Sonni et al., w ktdrej poréwnano skutecznosé
mpMRI i PSMA PET/CT w ocenie cechy T u 74 pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego
o posrednim lub wysokim ryzyku. mpMRI cechowato sie istotnie wyzszg wartoscig AUC
w wykrywaniu naciekania torebki stercza (EPE — 0,79 vs. 0,59; p = 0,002) oraz inwazji
pecherzykow nasiennych (SVI — 0,84 vs. 0,63; p = 0,001), co jednoznacznie wskazuje na
przewage MRI w ocenie miejscowego zaawansowania choroby [32].
Z kolei badanie Bergera et al. poréwnujgce PSMA PET/CT i MRI z wynikami histopatologicznymi
po prostatektomii wykazato, ze PSMA PET/CT poprawnie zidentyfikowato wszystkie
potwierdzone zmiany nowotworowe (100%), podczas gdy MRI wykryto 94% tych zmian.
Dodatkowo PSMA PET/CT charakteryzowato sie wyzszg czutoscig w lokalizacji ognisk
pierwotnych, co moze miec znaczenie kliniczne, zwtaszcza w zaawansowanej chorobie [33].
Dane z metaanalizy Zhao et al. (2022) wskazujg, ze PSMA PET/CT wykazuje wyzszg czutos¢ (0,93
vs. 0,87; p < 0,01) i AUC (0,91 vs. 0,84) na poziomie catego pacjenta, podczas gdy mpMRI
charakteryzuje sie wyzszg swoistoscig w lokalizacji pojedynczych zmian (0,88 vs. 0,71; p < 0,05)
[34].
W badaniu Yi Yi Li et al., obejmujgcym 115 pacjentéw, wykazano, ze PSMA PET/CT cechuje sie
Wyz2szg swoistoscig diagnostyczng niz MRI, zwtaszcza u chorych z poziomem PSA w zakresie 4—
20 ng/mL. Co wiecej, wartosci SUVmax korelowaty ze stopniem ztosliwosci nowotworu
(Gleason Score), co wskazuje na potencjat tej techniki jako narzedzia prognostycznego [35].
Wyniki prospektywnego badania Tayara et al. rowniez wykazaty, ze PSMA PET/CT przewyzsza
mpMRI w detekcji przerzutéw do weztéw chtonnych (AUC: 0,779 vs. 0,655), podczas gdy
mpMRI lepiej ocenia naciekanie pecherzykow nasiennych (AUC: 0,775 vs. 0,585) [36].

41



Autorzy podkreslajg, ze obie metody majg komplementarne zalety — PSMA PET/CT moze byé
skuteczniejsze w wykrywaniu choroby rozsianej, podczas gdy mpMRI pozostaje standardem w
precyzyjnej ocenie miejscowe;j.
Z kolei metaanaliza z 2024 roku (obejmujgca 16 badan, 1227 pacjentéw) wykazata
poréwnywalng skuteczno$é obu metod: PSMA PET/CT — czuto$¢ 0,87 i swoistos¢ 0,80, mpMRI
— odpowiednio 0,84 i 0,74, bez statystycznie istotnych réznic [37].
Podsumowujgc, choé MRI pozostaje ztotym standardem w ocenie miejscowego
zaawansowania raka prostaty, liczne badania sugerujg, ze PSMA PET/CT — ze wzgledu na swojg
wysokg czutos¢ i dodatkowg wartos¢ w wykrywaniu choroby poza gruczotem — moze stanowic
cenne uzupetnienie klasycznego obrazowania u wybranych grup pacjentéw. Nalezy zatem
podkreslié¢, ze cho¢ MRI pozostaje ztotym standardem w ocenie cechy T, PSMA PET/CT moze
stanowié przydatne narzedzie wspomagajgce diagnostyke, szczegdlnie w wybranych grupach
pacjentdw z bardziej zaawansowang choroba.

6.7 Ocena przerzutow do weztéw chtonnych — PSMA PET/CT vs konwencjonalne
metody

W badaniu wtasnym wykazano, ze PSMA PET/CT wykryto podejrzenie przerzutéw do
weztéw chtonnych u 33 pacjentéw, podczas gdy MRI z TK wskazywato na obecnos$¢ zmian
przerzutowych u 29 pacjentéw. Sposrdd nich potwierdzenie przerzutéw weztowych uzyskano
u dwdch pacjentow, u ktérych zmiany byly widoczne wytgcznie w badaniu PSMA PET/CT.
Wyniki te sugerujg, ze PSMA PET/CT moze charakteryzowac sie wiekszg czutosScig
w wykrywaniu zajecia weztéw chtonnych, cho¢ nalezy podkresli¢ ograniczenia wynikajgce
z niepetnej weryfikacji histopatologicznej catej badanej populaciji.
Podobne rezultaty przedstawiono w randomizowanym badaniu Hofman et al. (2020),
obejmujacym 302 pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego o wysokim ryzyku (badanie
proPSMA). PSMA PET/CT wykazato istotnie wyzszg czutos¢ (85%) i swoistos¢ (98%) w detekc;ji
przerzutéw do weztéw chtonnych w poréwnaniu z konwencjonalnym obrazowaniem (TK +
scyntygrafia kosci), w ktédrym czutos¢ i swoistos¢ wynosity odpowiednio 38% i 91% [38].
Co wiecej, TK oraz scyntygrafia czesciej dostarczaty wynikéw niejednoznacznych, ktére

wymagaty dodatkowych badan, prowadzgc do opdznien w procesie diagnostycznym.
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PSMA PET/CT cechowato sie réwniez nizszg ekspozycjg na promieniowanie, co ma znaczenie
w praktyce kliniczne;.

Wyniki potwierdzajgce skutecznos¢ PSMA PET/CT w wykrywaniu przerzutéw weztowych
przedstawiono réwniez w badaniu Hope et al. (2021), obejmujgcym 764 pacjentéw

z posrednim i wysokim ryzykiem raka gruczotu krokowego. Sposrdd nich 277 przeszto
radykalng prostatektomie z limfadenektomia, co umozliwito korelacje wynikéw obrazowania
z analizg histopatologiczng. PSMA PET/CT cechowato sie wysokg swoistoscig (95%), jednak
relatywnie niskg czutoscig (40%) w wykrywaniu przerzutéw weztowych. Pomimo tego
ograniczenia, autorzy podkreslili kliniczng uzyteczno$¢ tej techniki jako narzedzia
wspomagajgcego precyzyjne planowanie leczenia [39].

Zblizone obserwacje przedstawiono réwniez w niedawnym badaniu prospektywnym Rovera
et al. (2024), obejmujacym 60 pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego wysokiego ryzyka.
PSMA PET/CT wykazato obecnos¢ przerzutéw regionalnych i/lub odlegtych u 56,7% pacjentow,
podczas gdy konwencjonalne badania (TK + scyntygrafia) wykryty je jedynie u 16,7% (p < 0,001)
[40]. W odniesieniu do przerzutéw do weztéw chtonnych, PET/CT byto dodatnie u 45%
pacjentéw, podczas gdy TK ujawnito te zmiany tylko u 13,3% (p < 0,001). Czutos¢ PET/CT

w wykrywaniu zmian weztowych, potwierdzona histopatologicznie u 32 operowanych
pacjentow, wyniosta az 90,6%. Co istotne, badanie to doprowadzito do zmiany klasyfikacji TNM
u 45% pacjentéw i zmodyfikowato strategie leczenia u 29%.

Dostepne dowody wskazujg, ze PSMA PET/CT przewyzsza klasyczng tomografie komputerowa
w ocenie zajecia weztéw chtonnych oraz przerzutéw odlegtych. Wyzsza czutos¢ i swoistosc tej
techniki moze zmniejszy¢ ryzyko btedéw diagnostycznych i ograniczyé potrzebe wykonywania
dodatkowych badan. Szczegdlnie istotne wydaje sie jej zastosowanie w wykrywaniu
mikroprzerzutéw, ktére moga pozostawaé niewidoczne w TK — co bezposrednio przektada sie
na jakos¢ planowania terapii.

Podsumowujgc, PSMA PET/CT ma wyrazng przewage nad konwencjonalnym obrazowaniem
w zakresie oceny cechy N, zwfaszcza u pacjentdow z nowotworem o posrednim i wysokim
ryzyku. Cho¢ metoda ta nie jest pozbawiona ograniczen — w tym ryzyka wynikéw fatszywie
ujemnych w przypadku mikrozmian — jej rola w precyzyjnym stagingu i podejmowaniu decyzji

terapeutycznych jest coraz bardziej ugruntowana.
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6.8 Ocena przerzutéw odlegtych — PSMA PET/CT vs konwencjonalne metody

W badaniu wtasnym wykazano, ze PSMA PET/CT wykryto przerzuty do kosci u 23
pacjentéw, z czego az 9 przypadkdw nie byto widocznych w scyntygrafii kosci. Oznacza to,
ze niemal 40% przerzutéw kostnych zidentyfikowanych w PSMA PET/CT mogto pozostac
nierozpoznanych przy uzyciu tradycyjnych metod, co podkresla istotng przewage tej techniki
w ocenie cechy M.
Zgodnos¢ z powyzszymi obserwacjami potwierdza réwniez badanie Pyka et al. (2016),
w ktorym poréwnano skutecznos¢ diagnostyczng PSMA PET/CT i scyntygrafii kosci u 126
pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego. PSMA PET/CT wykazato istotnie wyzszg czutosé
(98,7-100%) i swoistosc¢ (88,2—100%) w wykrywaniu przerzutdow kostnych w poréwnaniu
do scyntygrafii, ktérej czuto$¢ wyniosta 86,7-89,3%, a swoisto$¢ 60,8-96,1% [41]. Analiza
regionalna wykazata jeszcze wiekszg przewage PSMA PET/CT — czutos¢ 98,8-99,0% oraz
swoistos¢ 98,9-100% w poréwnaniu do 82,4-86,6% i 91,6-97,9% w przypadku scyntygrafii.
Autorzy podkreslili, ze scyntygrafia kosci rzadko wnosi dodatkowe informacje diagnostyczne
po wykonaniu PSMA PET/CT, co moze przemawiac za ograniczeniem jej stosowania w tej grupie
pacjentdw.
Kolejnych istotnych danych dostarcza metaanaliza opublikowana w 2022 roku w AJR American
Journal of Roentgenology, poréwnujgca skutecznos$é¢ diagnostyczng 68Ga-PSMA-11 PET/CT
oraz scyntygrafii kosci w wykrywaniu przerzutéw do kosci u pacjentdw z rakiem gruczotu
krokowego [42]. Analiza obejmowata szes¢ badan z udziatem 546 pacjentéow i wykazata
wyrazng przewage PSMA PET/CT, ktorego zagregowana czutos¢ i swoistos¢ wynosity
odpowiednio 98% i 97%, w poréwnaniu do 83% i 68% dla scyntygrafii. Pole pod krzywg ROC
(AUC) dla PET/CT wyniosto 0,99, a dla BS — 0,85. Co wiecej, PSMA PET/CT wykrywato przerzuty
u 22,3% pacjentéw z negatywnym wynikiem BS, podczas gdy BS ujawniato przerzuty tylko
u 1,9% pacjentow z negatywnym wynikiem PSMA PET/CT. Autorzy podkreslili, ze scyntygrafia
kosci w zasadzie nie wnosi dodatkowej wartosci diagnostycznej po wykonaniu badania PET/CT
i moze by¢ zbedna w przypadku wczesniejszego zastosowania PSMA PET/CT.
Dostepne dane, zaréwno z badan wtasnych, jak i literatury, jednoznacznie wskazujg, ze PSMA
PET/CT wykazuje znaczng przewage nad scyntygrafig kosci w detekcji przerzutéw do uktadu

kostnego u pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego. Wysoka czutosé¢ i swoistosé tej metody,
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a takze jej wptyw na zmiane klasyfikacji zaawansowania choroby i decyzje terapeutyczne,
uzasadniajg jej preferencyjne stosowanie w ocenie cechy M.
6.9 Wptyw PSMA PET/CT na zmiany w klasyfikacji choroby i decyzjach terapeutycznych
Doktadna ocena stopnia zaawansowania raka gruczofu krokowego stanowi kluczowy
element w procesie kwalifikacji do odpowiedniego leczenia. Metody konwencjonalne, takie
jak tomografia komputerowa i scyntygrafia kosci, wykazujg ograniczong czutos¢ w detekcji
zmian o niewielkich rozmiarach, co moze prowadzi¢ do niedoszacowania rzeczywistego
stadium choroby. W ostatnich latach coraz wieksze znaczenie w diagnostyce
przedterapeutycznej zyskuje obrazowanie PSMA PET/CT, ktére dzieki wysokiej czutosci
i swoistosci pozwala na doktadniejsze okreslenie zasiegu zmian nowotworowych w zakresie
cechT,NiM.
W badaniu wtasnym u 128 pacjentow oceniono wptyw PSMA PET/CT na klasyfikacje
zaawansowania choroby. Analiza wykazata, ze PSMA PET/CT doprowadzito do zmiany
klasyfikacji cechy T, N lub M az u 38 pacjentéw (29,7%). Chociaz nie zawsze skutkowato
to modyfikacjg strategii leczenia, uzyskane dane wskazujg, ze PSMA PET/CT moze stanowic
istotne narzedzie wspomagajgce podejmowanie decyzji klinicznych — zwtaszcza u chorych
z bardziej zaawansowang postacig raka gruczotu krokowego.
W zakresie oceny miejscowego zaawansowania (cecha T), poréwnanie wynikow obrazowania
z wynikiem histopatologicznym u 51 pacjentdw wykazato, ze zgodno$é MRI z histopatologia
wyniosta 33,3%, natomiast PSMA PET/CT — 25,5%. MRI czesciej niz PSMA PET/CT poprawnie
klasyfikowato naciekanie poza torebke prostaty (T3a), podczas gdy PSMA PET/CT czesciej
identyfikowato naciekanie pecherzykéw nasiennych (T3b). W obu metodach obserwowano
przypadki niedoszacowania zaawansowania choroby, co moze mie¢ wptyw na decyzje
o zakresie leczenia.
W przypadku oceny zajecia weztdéw chtonnych (cecha N), PET-PSMA wykryto przerzuty u 33
pacjentéw, a MRl z TK — u 29 pacjentéw. Zgodnos¢ miedzy tymi metodami stwierdzono u 21
pacjentow. PSMA PET/CT wykryto dodatkowe zmiany weztowe u 12 pacjentéw, ktére nie byty
widoczne w konwencjonalnym obrazowaniu, natomiast MRI i TK wykazaty podejrzane zmiany

u 8 pacjentow, ktorych PET-PSMA nie potwierdzito. W grupie operowanych pacjentéw (n = 2)
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wynik PET-PSMA byt zgodny z histopatologig, podczas gdy MRI wskazywato wynik fatszywie
dodatni.

W zakresie oceny przerzutéw odlegtych (cecha M), PSMA PET/CT wykazato zmiany
przerzutowe u 23 pacjentéw. Dla poréwnania, scyntygrafia kosci wykazata przerzuty u 27
pacjentéw, a u kolejnych 24 zmiane o watpliwym charakterze. PSMA PET/CT potwierdzito
jedynie 14 z 27 przypadkéw ocenianych jako jednoznaczne w scyntygrafii oraz 4 z 24 zmian
niejednoznacznych. Dodatkowo PET-PSMA wykryto 9 przerzutéw nieuwidocznionych

w scyntygrafii. W MRI podejrzenie przerzutéw do kosci dotyczyto 32 pacjentéw, z czego PSMA
PET/CT potwierdzito zmiany u 12 pacjentéw.

tacznie u 38 sposrdd 128 pacjentéw (30%) badanie PSMA PET/CT doprowadzito do zmiany
klasyfikacji cechy T, N lub M w stosunku do wynikéw uzyskanych na podstawie metod
konwencjonalnych. Cho¢ nie zawsze skutkowato to modyfikacjg strategii leczenia, uzyskane
dane wskazujg, ze PSMA PET/CT moze stanowi¢ istotne narzedzie wspomagajgce
podejmowanie decyzji terapeutycznych, szczegdlnie u pacjentéw z bardziej zaawansowang
choroba.

Wyniki te pozostajg w zgodzie z obserwacjami opublikowanymi w literaturze. W badaniu Lima
et al., przeprowadzonym u 57 pacjentdw z nowo rozpoznanym rakiem prostaty o posrednim

i wysokim ryzyku, wykazano, ze wykonanie PSMA PET/CT doprowadzito do zmiany strategii
leczenia az u 61,4% chorych [43]. Co wiecej, w podgrupie pacjentéw poddanych prostatektomii
z obustronng limfadenektomia PSMA PET/CT charakteryzowato sie wysokg negatywng
wartoscig predykcyjng w odniesieniu do przerzutéw weztowych (95,2%), co potwierdza jego
potencjalng uzytecznosé¢ w wykluczaniu zajecia weztéw chtonnych.

Podobne wnioski ptyng z przeglagdu systematycznego przeprowadzonego przez Dondi et al.,
ktéry potwierdzit, ze PSMA PET/CT moze wspomagac precyzyjng klasyfikacje ryzyka

u pacjentéw z rakiem prostaty, zwiekszajgc trafnos¢ decyzji o wdrozeniu intensywniejszego
leczenia lub kwalifikacji do aktywnego nadzoru [44].

Zagadnienie wptywu PSMA PET/CT na podejmowane decyzje terapeutyczne zostato rowniez
poddane analizie w pracy Han et al., obejmujgcej 15 badan z taczng liczbg 1163 pacjentéow

[45]. Autorzy wykazali, ze Srednio u 54% chorych wyniki PSMA PET/CT doprowadzity
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do modyfikacji pierwotnego planu leczenia. Dane te zostaly potwierdzone w badaniu
retrospektywnym z udziatem 116 pacjentéow, w ktérym wykazano, Zze nowo uzyskane
informacje obrazowe z PET/CT wptynety na decyzje terapeutyczne az u 27% chorych — w tym
w 13% przypadkdéw dotyczyto to catkowitej zmiany podejscia do leczenia.

Zastosowanie PSMA PET/CT moze rowniez wptywac na konkretny zakres leczenia:

e Zmiana kwalifikacji pacjenta z choroby miejscowej na zaawansowang, co moze skutkowac
rezygnacja z leczenia radykalnego na rzecz terapii systemowe;j.

e Zmodyfikowanie zakresu limfadenektomii, jezeli badanie ujawnia zajecie regionalnych
weztéw chtonnych.

e Dostosowanie planu radioterapii, dzieki mozliwosci precyzyjnego okreslenia ognisk
pozaprostatycznych.

e lepsza selekcja pacjentow do leczenia radykalnego, zwtaszcza u 0sob z niskim lub
posrednim ryzykiem klinicznym, u ktérych brak przerzutéw w PSMA PET/CT moze przemawiac
za intensyfikacjg leczenia miejscowego.

Powyzsze dane potwierdzajg, ze zastosowanie PSMA PET/CT na etapie wstepnego
stagingu moze prowadzi¢ do istotnych zmian w strategii leczenia, wptywajgc na decyzje
terapeutyczne u znacznego odsetka pacjentdw i umozliwiajgc bardziej spersonalizowane
podejscie kliniczne.

6.10 Korelacja SUVmax z stonime ztosliwosci histologicznej

W przedstawionym badaniu nie zaobserwowano istotnej korelacji SUVmax z cechg T
oceniang histopatologicznie, natomiast odnotowano umiarkowang, istotng statystycznie
korelacje pomiedzy SUVmax a poziomem PSA (r = 0,38; p < 0,00002). Niemniej jednak, coraz
wiecej publikacji podkresla potencjat wartosci SUVmax jako nieinwazyjnego markera
agresywnosci raka gruczotu krokowego, szczegdlnie w kontekscie zrdinicowania
histopatologicznego.

Znaczaca korelacje miedzy wartoscig SUVmax w badaniu 68Ga-PSMA PET/CT a stopniem
ztosliwosci nowotworu wykazano réwniez w pracy Demirci et al.., obejmujacej 141 pacjentow
poddanych prostatektomii radykalnej [46]. SUVmax byt istotnie wyzszy u pacjentow z wysokim
ryzykiem w poréwnaniu do pacjentéw z niskim ryzykiem (18,9 + 12,1 vs 7,16 £ 6,2; p < 0,001).

Wartos¢ SUVmax korelowata silnie z grupg stopnia ztosliwosci (Grade Group) okreslong
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na podstawie ostatecznego badania histopatologicznego po prostatektomii (r = 0,66; p <
0,001), a nieco stabiej z oceng opartg na biopsji (r = 0,50). W analizie ROC wartos¢ SUVmax >
9,1 pozwalata na wykrycie nowotworu wysokiego ryzyka z czutoscig 78% i swoistoscig 81%
(AUC =0,85). Co istotne, 41,1% pacjentéw miato zmiane klasyfikacji stopnia ztosliwosci
w stosunku do wynikoéw biopsji, a u 21% doszto do upstagingu z grupy niskiego ryzyka (GG 1-
2) do wysokiego (GG 3-5), z czego 62,5% miato SUVmax > 9,1. Dane te sugeruja, ze wysoka
wartos¢ SUVmax moze by¢ nie tylko odzwierciedleniem biologicznej agresywnosci raka, ale
takze potencjalnym narzedziem do przewidywania klinicznie istotnego nowotworu oraz
wskazdwka do celowanego pobierania wycinkéw w potgczeniu z mpMRI.
Podobne wnioski wynikajg z niniejszego badania, w ktérym réwniez odnotowano wzrost
wartosci SUVmax wraz ze wzrostem stopnia ztosliwosci histopatologicznej. Chociaz zaleznos$¢
ta nie byta analizowana osobno dla poszczegélnych grup ISUP, wartosci SUVmax w grupach
o wyzszym ryzyku byty zauwazalnie wyzsze niz w przypadkach niskiego ryzyka, co pozostaje
w zgodzie z obserwacjami Demirci i wsp. Wyniki te potwierdzajg potencjat SUVmax jako
wskaznika biologicznej agresywnosci raka gruczotu krokowego.
Zarowno analiza danych witasnych, jak i poréwnanie z aktualng literaturg wykazujg, ze PSMA
PET/CT stanowi niezwykle cenne narzedzie w diagnostyce raka gruczotu krokowego —
szczegblnie w ocenie cechy N i M, gdzie przewyzisza konwencjonalne metody obrazowania.
Cho¢ w ocenie miejscowego zaawansowania (cecha T) MRI pozostaje metodg preferowang,
PSMA PET/CT moze by¢ wartosciowym uzupetnieniem diagnostyki w wybranych przypadkach.
Ponadto obserwowane korelacje SUVmax z PSA oraz stopniem ztosliwosci (ISUP) sugeruja,
ze parametry potilosciowe PET/CT mogg miec znaczenie prognostyczne i potencjalnie wspierac
stratyfikacje ryzyka oraz planowanie leczenia. Wyniki niniejszego badania potwierdzajg
rosngca role PSMA PET/CT w precyzyjnej diagnostyce i personalizacji terapii u chorych na raka
prostaty.

6.11 Znaczenie kliniczne i zastosowanie wynikow

Wyniki badania podkreslajg istotny wptyw PSMA PET/CT na klasyfikacje stopnia
zaawansowania raka gruczotu krokowego. Mozliwos¢ wykrycia przerzutéw, ktére nie sa
uwidaczniane w konwencjonalnym obrazowaniu, stwarza potencjat do zmiany decyzji

terapeutycznych. U czesci pacjentdw moze to umozliwic rezygnacje z leczenia radykalnego
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w przypadkach choroby uogdlnionej, w ktdrych postepowanie miejscowe nie przyniostoby
korzysci klinicznej, natomiast w innych przypadkach umozliwia zastosowanie bardziej
agresywnego leczenia ukierunkowanego. W niniejszej pracy zmiana klasyfikacji TNM po
zastosowaniu PSMA PET/CT odnotowana zostata u istotnego odsetka pacjentdw, co moze mie¢
bezposrednie przetozenie na modyfikacje strategii terapeutyczne;.
Znaczenie PSMA PET/CT jest szczegdlnie widoczne u pacjentdow z posrednim i wysokim
ryzykiem progresji nowotworu oraz u tych z niejasnymi wynikami konwencjonalnego
obrazowania. W tej grupie doktadniejsze okreslenie zasiegu choroby moze przesadzié
o kwalifikacji do leczenia radykalnego, leczenia skojarzonego lub paliatywnego. Ponadto, PSMA
PET/CT moze pomdc w planowaniu radioterapii poprzez precyzyjng lokalizacje ognisk
nowotworowych poza gruczotem krokowym, co zostato rowniez wykazane w analizie
przypadkow w niniejszym badaniu.
Warto réwniez podkresli¢ potencjalne znaczenie parametrow pétilosciowych, takich jak
SUVmax. W pracy wykazano, ze wartosci SUVmax korelujg ze stezeniem PSA, a takze — zgodnie
z obserwacjami z literatury — mogg odzwierciedla¢ biologiczng agresywnos¢ guza, co moze
znalezé zastosowanie w stratyfikacji ryzyka i wyborze intensywnosci leczenia.

6.12 Perspektywy na przysztosé

W Swietle uzyskanych wynikdw wskazane jest prowadzenie dalszych badan,
obejmujacych wieksze grupy pacjentéw, o jednolitym profilu klinicznym, z dtuzszym okresem
obserwacji oraz z potwierdzeniem danych obrazowych w materiale histopatologicznym.
Konieczne jest rowniez opracowanie ustandaryzowanych protokotéw interpretacji PSMA
PET/CT oraz ich walidacja w kontekscie réznych stadidow zaawansowania raka gruczotu
krokowego. Tylko takie podejscie umozliwi precyzyjng ocene wptywu tego badania nie tylko na
klasyfikacje TNM, ale przede wszystkim na decyzje terapeutyczne, wyniki leczenia i przezycie
catkowite.
Szczegblne zainteresowanie w ostatnich latach budzg réwniez hybrydowe techniki
obrazowania, w tym PSMA PET/MRI, ktdre tgczg wysokg rozdzielczos¢ anatomiczng MRI
z czutoscia molekularng PET. Zastosowanie tych technik moze umozliwi¢ jeszcze bardziej

precyzyjng ocene miejscowego zaawansowania guza oraz detekcje matych ognisk
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przerzutowych w weztach chtonnych i kosciach, co jest kluczowe dla skutecznej personalizacji
terapii.

Warto takze podkresli¢ potencjat wykorzystania PSMA PET/CT nie tylko jako narzedzia
diagnostycznego, ale réwniez terapeutycznego. W ramach tzw. koncepcji theranostics
(diagnostyka-terapia), coraz wiekszg popularnos¢ zyskuje terapia radioizotopowa
ukierunkowana na PSMA, z zastosowaniem czgsteczek znakowanych radioizotopami
terapeutycznymi, takimi jak 7*177Lu (lutet-177) czy ~225Ac (aktyn-225). Terapie te,
dedykowane pacjentom z zaawansowang lub oporng na kastracje postacig raka gruczotu
krokowego, znajdujg sie obecnie na etapie intensywnych badan klinicznych i wstepnych
wdrozen klinicznych.

Dodatkowym kierunkiem rozwoju jest wykorzystanie parametrow podtilosciowych
uzyskiwanych z PSMA PET/CT, takich jak SUVmax, do prognozowania agresywnosci
nowotworu, oceny odpowiedzi na leczenie oraz potencjalnie — do planowania terapii
ogniskowych. Integracja tych danych z obrazowaniem MRI oraz narzedziami opartymi

na sztucznej inteligencji moze doprowadzi¢ do powstania nowych, zintegrowanych
algorytméw diagnostycznych i predykcyjnych, wspierajgcych lekarzy w podejmowaniu
ztozonych decyzji klinicznych.

W kontek$cie dynamicznego rozwoju technologii obrazowania i rosngcego znaczenia
medycyny precyzyjnej, zastosowanie PSMA PET/CT wydaje sie by¢ jednym z kluczowych
kierunkow przysztosciowej diagnostyki raka prostaty. Wyniki niniejszego badania wspierajg ten
kierunek i podkreslajg koniecznos$¢ dalszej integracji PSMA PET/CT w codziennej praktyce
klinicznej, zwtaszcza w odniesieniu do pacjentdw z posrednim i wysokim ryzykiem progresji
choroby. Rozszerzenie wskazan do wykonania PSMA PET/CT oraz wtgczenie tej techniki do
wytycznych moze w przysztosci istotnie wptyngé na poprawe wynikdw leczenia tej

heterogennej i trudnej diagnostycznie jednostki chorobowej.
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7.  Wnioski

e PSMA PET/CT wykazuje wysoka skuteczno$¢ w ocenie stopnia zaawansowania raka
gruczotu krokowego, przewyiszajgc konwencjonalne metody obrazowania, takie jak
tomografia komputerowa, rezonans magnetyczny czy scyntygrafia kosci, szczegélnie w zakresie
detekcji przerzutéw do weztéw chtonnych (cecha N) oraz przerzutéw odlegtych (cecha M).

e W zakresie oceny miejscowego zaawansowania nowotworu (cecha T), PSMA PET/CT
charakteryzuje sie mniejszg zgodnoscig z wynikiem histopatologicznym niz MRI. Metoda ta
moze jednak stanowi¢ uzupetnienie diagnostyki, szczegdlnie u pacjentdw z niejednoznacznymi
wynikami MRI lub przeciwwskazaniami do wykonania rezonansu.

e Zastosowanie PSMA PET/CT prowadzito do zmiany klasyfikacji TNM u istotnego
odsetka pacjentow, co moze wptywa¢ na decyzje terapeutyczne i umozliwiaé¢ bardziej
precyzyjne dostosowanie strategii leczenia do indywidualnego profilu choroby.

e Warto$¢ SUVmax wykazywata istotng dodatnig korelacje z poziomem PSA oraz
ze stopniem ztos$liwosci histopatologicznej (ISUP), co moze S$Swiadczyé o potencjalnym
zastosowaniu parametrow potilosciowych PSMA PET/CT jako wskaznikdw biologicznej
agresywnosci raka prostaty.

e SUVmax nie korelowat istotnie z miejscowym zaawansowaniem nowotworu (cecha
T), co sugeruje ograniczong przydatnos¢ tego parametru w ocenie naciekania miejscowego
i potwierdza przewage MRI w tym zakresie.

e PSMA PET/CT moze miec znaczenie w identyfikacji pacjentéw, ktorzy odniosg korzysé
z leczenia radykalnego, skojarzonego lub systemowego, umozliwiajgc tym samym bardziej
spersonalizowane podejscie terapeutyczne.

e Ograniczenia badania obejmujg brak histopatologicznej weryfikacji przerzutéw
odlegtych, ograniczong liczebnos¢ grupy pacjentéw po prostatektomii, zmienno$é czasowq
wykonanych badan oraz mozliwy bias selekcyjny, co wskazuje na koniecznos¢ prowadzenia
dalszych badan z udziatem wiekszej i bardziej jednorodnej populacji chorych.

e Uzyskane wyniki potwierdzajg rosngcg role PSMA PET/CT w diagnostyce raka gruczotu
krokowego, a jego integracja z klasycznymi metodami obrazowania moze znaczgco poprawic

precyzje oceny stopnia zaawansowania choroby oraz skutecznos¢ planowania leczenia.
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8. Ograniczenia pracy

Pomimo uzyskanych wartosciowych wynikéw, niniejsza praca posiada kilka istotnych

ograniczen, ktére nalezy wzig¢ pod uwage przy interpretacji rezultatow i formutowaniu

whnioskdéw klinicznych.

Badanie zostato przeprowadzone w jednym osrodku klinicznym, co moze ograniczac
mozliwo$¢ uogdlnienia wynikdw na szerszg populacje pacjentéw oraz na inne srodowiska
diagnostyczno-terapeutyczne. Stosowane w osrodku protokoty diagnostyczne, jakosé
badan obrazowych oraz doswiadczenie zespofu mogg rézni¢ sie od warunkéw panujacych

w innych placéwkach, co moze wptywac na powtarzalnos¢ wynikéw i ich interpretacje

w réoznych kontekstach klinicznych.

W analizowanej grupie pacjentéw przewazali chorzy z nowotworem o posrednim i wysokim
ryzyku wedtug klasyfikacji klinicznej, natomiast liczba pacjentéw z rakiem gruczotu
krokowego o niskim ryzyku byta ograniczona. Oznacza to, ze uzyskane wyniki nie moga by¢
bezposrednio odniesione do catej populacji chorych, zwtaszcza tych z wczesnym stadium
choroby. Skutecznos¢ PSMA PET/CT w grupie low-risk moze by¢ nizsza, a jego zastosowanie
w tej populacji wymaga dalszej walidacji w przysztych badaniach.

Kolejnym ograniczeniem jest liczba pacjentéw, ktérzy przeszli radykalng prostatektomie, co
umozliwito poréwnanie wynikéw badan obrazowych z referencyjnym wynikiem
histopatologicznym. Weryfikacja danych obrazowych w tej podgrupie byta mozliwa jedynie
u 51 pacjentdéw, co moze ogranicza¢ moc statystyczng wybranych analiz, zwtaszcza

w ocenie zgodnos$ci cechy T oraz analizy czutosci i swoistosci poszczegdlnych metod.
Dodatkowo, pomimo zastosowania obiektywnych narzedzi statystycznych, takich jak test
McNemara, analiza ROC, wspdfczynnik Kappa Cohena czy regresja logistyczna, niektore
testy mogty mie¢ ograniczong site wykrywania réznic ze wzgledu na wielkos¢ probki

i nierdwnomierne roztozenie pacjentdw pomiedzy podgrupami.

W przypadku oceny przerzutow odlegtych (cecha M), nie byto mozliwosci
histopatologicznej weryfikacji ognisk podejrzanych w PSMA PET/CT, co wynika z ograniczen
technicznych i etycznych zwigzanych z biopsjg kosci lub innych lokalizacji przerzutowych.
Ocena skutecznosci tej metody opierata sie wiec wytgcznie na analizie obrazowej, bez
potwierdzenia tkankowego, co moze prowadzi¢ do btednej klasyfikacji w przypadku

wynikéw fatszywie dodatnich lub fatszywie ujemnych.
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Istotnym ograniczeniem jest rowniez brak petnej standaryzacji czasowej pomiedzy
wykonaniem poszczegdlnych badan obrazowych. W niektérych przypadkach badanie PSMA
PET/CT oraz konwencjonalne metody (MRI, TK, scyntygrafia kosci) byty wykonywane
w odstepie czasowym siegajgcym kilku tygodni, co mogto mieé¢ wptyw na wykrywalnos$é
zmian — szczegdlnie w dynamicznie rozwijajgcej sie chorobie.
Analiza nie obejmowata réwniez oceny lokalizacji i rozlegtosci zmian nowotworowych
w obrebie gruczotu krokowego — nie przeprowadzono analizy segmentalnej ani poréwnania
obrazowania z mapa histopatologiczng wycietego narzadu. Taka analiza mogtaby
dostarczy¢ dodatkowych informacji na temat czutosci PSMA PET/CT w detekcji ognisk
nowotworowych wewnatrzprostatycznych oraz jego potencjalnej roli w planowaniu terapii
ogniskowe;j.
Ograniczeniem moze by¢ réwniez selekcja pacjentéw do badania PSMA PET/CT —
ze wzgledu na kryteria kliniczne oraz dostepnos$¢ badania, w analizie uczestniczyli przede
wszystkim pacjenci z bardziej zaawansowang chorobg lub niejednoznacznym wynikiem
obrazowania konwencjonalnego. Moze to wprowadza¢ bias selekcyjny i ograniczac
mozliwos$¢ uogdlnienia wynikdw na cata populacje chorych na raka gruczotu krokowego.
Nalezy zauwazy¢, ze dostepnos$¢é PSMA PET/CT wcigz jest ograniczona w wielu o$rodkach —
zaréwno ze wzgledéw finansowych, jak i technicznych. Wysoki koszt procedury,
konieczno$é posiadania odpowiedniego zaplecza radiochemicznego oraz dostep do izotopu
%8Ga stanowig realne bariery wdrozenia tej metody do codziennej praktyki klinicznej,
pomimo jej potwierdzonej wartosci diagnostyczne;.

Mimo powyzszych ograniczen, uzyskane wyniki stanowig warto$ciowy wkfad
w rozwoj wiedzy na temat roli PSMA PET/CT w ocenie zaawansowania raka gruczotu
krokowego. Podkreslajg one potrzebe dalszych, wieloosrodkowych badan prospektywnych
obejmujgcych wiekszg i bardziej zréznicowang populacje chorych oraz umozliwiajgcych
petng weryfikacje danych obrazowych z wynikami histopatologicznymi i obserwacja

odlegta.
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9. Streszczenie

Wprowadzenie

Rak gruczotu krokowego jest jednym z najczesciej diagnozowanych nowotworow
ztosliwych u mezczyzn. Doktadna ocena stopnia zaawansowania choroby (staging) ma
kluczowe znaczenie dla wyboru strategii leczenia. Tradycyjne metody obrazowania, takie jak
rezonans magnetyczny (MRI), tomografia komputerowa (TK) oraz scyntygrafia kosci, maja
ograniczenia diagnostyczne, zwtaszcza w ocenie zajecia weztdw chtonnych i przerzutéow
odlegtych. Pozytonowa tomografia emisyjna z PSMA (PSMA PET/CT) jest nowoczesng metodg
obrazowania molekularnego, ktéra moze poprawic¢ doktadnos¢ diagnostyczng i wptynac
na wybdr terapii.

Cel pracy

Celem niniejszego badania byta analiza skutecznos$ci PSMA PET/CT w poréwnaniu
do konwencjonalnych metod obrazowania (MRI, TK, scyntygrafia) w diagnostyce raka gruczotu
krokowego. Szczegdlny nacisk potozono na ocene zgodnosci wynikéw PSMA PET/CT z wynikami
histopatologicznymi u pacjentéw poddanych radykalnej prostatektomii oraz na ocene wptywu
poziomu PSA na wychwyt znacznika PSMA (SUVmax).

Materiat i metody

Badanie miato charakter prospektywny i objeto 128 pacjentéow z rakiem gruczotu
krokowego, u ktérych wykonano PSMA PET/CT oraz konwencjonalne badania obrazowe.
W grupie 51 pacjentéw, ktdrzy przeszli radykalng prostatektomie, wyniki badan obrazowych
porownano z wynikami histopatologicznymi. Przeprowadzono analize skutecznosci PSMA
PET/CT w ocenie cech T, N i M oraz oceniono zalezno$¢ miedzy poziomem PSA a wychwytem
znacznika PSMA. Analize statystyczng przeprowadzono z wykorzystaniem testu Chi-kwadrat,
testu McNemara oraz korelacji rang Spearmana.

Ocena cechy T

W ocenie miejscowego zaawansowania nowotworu rezonans magnetyczny (MRI)
czesciej niz PSMA PET/CT poprawnie odzwierciedlat stopien zaawansowania w poréwnaniu
do wyniku histopatologicznego (33% vs. 26%). Jednoczesnie PSMA PET/CT wykazywato

tendencje do czestszego niedoszacowania cechy T (downstaging).
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Ocena cechy N

PSMA PET/CT wykryto przerzuty do weztéw chtonnych u wiekszej liczby pacjentéw niz
badania konwencjonalne (MRI oraz TK) — odpowiednio 33 przypadki w poréwnaniu do 29.
Weryfikacja histopatologiczna u operowanych pacjentéw potwierdzita wyzszg swoistos¢ PSMA
PET/CT w poréwnaniu do rezonansu magnetycznego.

Ocena cechy M

Przerzuty odlegte wykryto za pomocg PSMA PET/CT u 23 pacjentéw, w tym u 9, u ktérych
nie byty one widoczne w scyntygrafii kosci. Warto zaznaczyé, ze scyntygrafia wykazata wieksza
liczbe przypadkéw watpliwych, ktére PSMA PET/CT pozwalato jednoznacznie wykluczy¢.

Wptyw PSA na wychwyt znacznika PSMA

Obliczona korelacja rang Spearmana miedzy stezeniem PSA a warto$cig SUVmax
wyniostar=0,38 (p <0,00002), co sugeruje umiarkowang zaleznos¢. PSMA PET/CT wykazywato
wyzszg skutecznos$é diagnostyczng w grupach intermediate- i high-risk oraz w przypadkach
nowotworu o wysokim stopniu ztosliwosci wedtug skali ISUP. Nie wykazano natomiast istotnej
korelacji miedzy SUVmax a miejscowym zaawansowaniem nowotworu (cecha T).

Whioski

PSMA PET/CT przewyzsza MRI i TK w ocenie zajecia weztéw chtonnych oraz obecnosci
przerzutéw odlegtych, co moze prowadzié¢ do zmiany klasyfikacji stagingu, w tym upstagingu
i downstagingu. MRI nadal pozostaje preferowang metodg w ocenie miejscowego
zaawansowania (cecha T), jednak PSMA PET/CT charakteryzuje sie wyzszg swoistoscig.
Ponadto PSMA PET/CT pozwala unika¢ fatszywie dodatnich wynikdéw scyntygrafii i wykrywa
dodatkowe ogniska przerzutowe nieuwidocznione w obrazowaniu konwencjonalnym. Mimo
ze istnieje umiarkowana korelacja miedzy poziomem PSA a wychwytem PSMA (SUVmax),
metoda ta okazuje sie skuteczna takze u pacjentéow z niskim PSA. Uzyskane wyniki wskazuja,
ze PSMA PET/CT powinno by¢ rozwazane jako standardowa metoda w ocenie zaawansowania
raka prostaty, zwtaszcza w diagnostyce przerzutow.

Stowa kluczowe

Rak gruczotu krokowego, PSMA PET/CT, MRI, staging, SUVmax, PSA, przerzuty, wezty

chtonne, cecha T, cecha N, cecha M.
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10. Abstract

Introduction

Prostate cancer is one of the most frequently diagnosed malignant neoplasms in men.
Accurate assessment of disease stage is crucial for selecting an appropriate treatment strategy.
Traditional imaging methods such as magnetic resonance imaging (MRI), computed
tomography (CT), and bone scintigraphy have diagnostic limitations, particularly in the
evaluation of lymph node involvement and distant metastases. Prostate-specific membrane
antigen positron emission tomography (PSMA PET/CT) is a modern molecular imaging
technique that may improve diagnostic accuracy and influence therapeutic decisions.

Aim of the Study

The aim of this study was to analyze the effectiveness of PSMA PET/CT in comparison
with conventional imaging methods (MRI, CT, and bone scintigraphy) in the diagnostic
evaluation of prostate cancer. Particular emphasis was placed on assessing the concordance
between PSMA PET/CT findings and histopathological results in patients undergoing radical
prostatectomy, as well as evaluating the impact of PSA levels on PSMA tracer uptake (SUVmax).

Materials and Methods

This prospective study included 128 patients with prostate cancer who underwent both
PSMA PET/CT and conventional imaging. In a subgroup of 51 patients who underwent radical
prostatectomy, imaging results were compared with histopathological findings.
The effectiveness of PSMA PET/CT in the assessment of T, N, and M stages was evaluated, as
well as the correlation between PSA levels and PSMA uptake. Statistical analysis included the
Chi-square test, McNemar test, and Spearman rank correlation.

T Stage Assessment

MRI more frequently than PSMA PET/CT accurately reflected the local tumor
advancement when compared with histopathological results (33% vs. 26%). PSMA PET/CT, on
the other hand, tended to underestimate the T stage, leading to more frequent downstaging.

N Stage Assessment

PSMA PET/CT detected lymph node metastases in a greater number of patients
compared to conventional imaging methods (MRI and CT), identifying 33 cases versus 29.
Histopathological confirmation in the operated subgroup supported the higher specificity

of PSMA PET/CT over conventional methods.
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M Stage Assessment

Distant metastases were detected by PSMA PET/CT in 23 patients, including 9 cases that
were not visualized on bone scintigraphy. Bone scintigraphy yielded a greater number
of indeterminate results, which were clarified by PSMA PET/CT, allowing for more confident
exclusion or confirmation of metastatic spread.

Impact of PSA on PSMA Uptake

The Spearman rank correlation between PSA levels and SUVmax was r = 0.38 (p <
0.00002), indicating a moderate relationship. PSMA PET/CT showed higher diagnostic accuracy
in patients with intermediate- and high-risk disease and in tumors of higher ISUP grade.
However, no significant correlation was found between SUVmax and local tumor advancement
(T stage).

Conclusions

PSMA PET/CT outperforms MRI and CT in the assessment of lymph node involvement
and detection of distant metastases, which may result in changes to staging classification,
including both upstaging and downstaging. While MRI remains the preferred imaging modality
for evaluating local tumor extent (T stage), PSMA PET/CT demonstrates superior specificity.
Furthermore, PSMA PET/CT avoids false-positive results often encountered in bone
scintigraphy and is capable of detecting additional metastases that remain invisible
in conventional imaging. Although there is only a moderate correlation between PSA levels
and PSMA uptake (SUVmax), PSMA PET/CT appears effective even in patients with low PSA
values. These findings suggest that PSMA PET/CT should be considered a standard diagnostic
tool in the staging of prostate cancer, particularly for the detection of metastatic disease.

Keywords

Prostate cancer, PSMA PET/CT, MR, staging, SUVmax, PSA, metastases, lymph nodes, T

stage, N stage, M stage.
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12. Wykaz stosowanych skrotow

ADT — Androgen Deprivation Therapy (terapia deprywacji androgenowej)
BCR — Biochemical Recurrence (wznowa biochemiczna)

BS — Bone Scintigraphy (scyntygrafia kosci)

CT (TK) — Computed Tomography (tomografia komputerowa)

DCE — Dynamic Contrast-Enhanced MRI (dynamiczne wzmocnienie kontrastowe
w MRI)

DWI — Diffusion-Weighted Imaging (obrazowanie dyfuzyjne w MRI)

ECE — Extracapsular Extension (naciekanie poza torebke stercza)

FN — False Negative (fatszywie negatywny wynik)

FP — False Positive (fatszywie pozytywny wynik)

Ga-68 — Gal-68 PSMA (radioznacznik stosowany w PSMA PET/CT)

GS — Gleason Score (skala Gleasona)

H-P — Histopatologia

ISUP — International Society of Urological Pathology

(Miedzynarodowe Towarzystwo Patologii Urologicznej, skala stopnia ztosliwosci
raka prostaty)

LNM — Lymph Node Metastasis (przerzuty do weztéw chtonnych)

mMCRPC — Metastatic Castration-Resistant Prostate Cancer

(przerzutowy rak prostaty oporny na kastracje)

MRI (MR) — Magnetic Resonance Imaging (rezonans magnetyczny)

N — Nodal staging (ocena przerzutéw do weztow chtonnych)

OS — Overall Survival (przezycie catkowite)

PET — Positron Emission Tomography (pozytonowa tomografia emisyjna)
PSA — Prostate-Specific Antigen (antygen sterczowy)

PSMA — Prostate-Specific Membrane Antigen (antygen btonowy specyficzny
dla prostaty)

RARP — Robot-Assisted Radical Prostatectomy (robotycznie wspomagana
radykalna prostatektomia)

SUVmax — Maximum Standardized Uptake Value
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(maksymalna standaryzowana warto$¢ wychwytu znacznika)

T — Tumor staging (ocena miejscowego zaawansowania nowotworu)
TN — True Negative (prawdziwie negatywny wynik)

TP — True Positive (prawdziwie pozytywny wynik)

T3a — Naciekanie poza torebke prostaty

T3b — Naciekanie pecherzykdéw nasiennych
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13. Zgoda komisji bioetycznej

Komisja Bioetyczna
przy Okrggowej Radzie Lekarskic: w Zielonej Gorze
65-735 Zielona Gora, ul. Batorego 71
tel. (068) 320 79 00, fax (068) 3207815

Uchwala Komisji Bioctyeznej Nr 06/142/2021
z dnia 1 lutego 2021 r.

W sprawic wydania opinii o projekcic badawczym pt.: ..Pozytonowa Tomografia Emisyjna
PET/CT 2 PSMA-Ga68 w obrazewaniu wznowy raka prosiaty po leczeniu radykalnym™,

Opinia wydana jest na podstawie art, 29 ust. 2 ustawy z dnia |6 grudnia 2016 r. 0 zawodach lekarzn
1 lekarza dentysty (Dz.1. 2020 poz. 514 Lj.), rozporzadzenia Ministra Zdrowia i Opicki Spolecznej (z dnig
11 maja 1999 r. w sprawie szczegétowyeh zasad powolywania i finansowania oraz trybu dziadanio komisji
bicetveznych (D71, Nr 47, poz. 480 z 1999 1 ) oraz uchwaly nr 40/VI11/2019 Okrggowej Rady Lekarskiej
w Zieloneg) Gdrze z dnia 25 kwictnia 2019 r. w sprawie powolania Komisji Bioetyczngj.

Komisja Bioctyczna przy Okrggowej Izbie Lekarskicj w Ziclonej Gorze na posicdzeniu
zdalnym w dniu | lutego 2021 r. zapoznala si¢ ze zgloszeniem projektu badania naukowego
zatylufowanego Pozytonowa Tomografia Emisyjnn PET/CT z PSMA-Ga68 w obrazowaniu
wznowy raka prostaty po leezenin radykalnym™.

Glownym wykonaweg badania jest dr n. med, Piotr Zorga, Badanic bedzie prowadzone w
Klinicznym Zaktadzie Medyeyny Nuklearncj Uniwersyletu Zielonogorskicgo
i Wiclospecjalistyeznym Szpitalu Wojewodzkim w Gorzowie Wikp. (ul. Dekerta 1, 66-400
Gorzow Wikp.). Kierownikicm naukowym badania jest dr hab. n. med. Piotr Zorga.

Do wniosku dolgezona nastgpujace dokumenty:
Protokol badania.

Formularz informacji dla pacjenta.
Formularz swiadomej zgody pacjenta.
Zobowiazanic badacza.

Zyciorys naukowy badacza.
Oswiadczenic badacza.

O B 0D -

W wyniku tajnego glosowania w formie zdalnej Komisja Bioetyczna wyraza zgode na
przeprowadzenie badanin zatytulowanego: ,Pozytonowa Tomografia Emisyjna PET/CT 2
PSMA-Ga68 w obrazowanin wznowy raka prostaty po leczeniu radykalnym?”,

Komisja zastrzega sobic prawe do uzyskiwania informacji raz na 6 miesigey o wszelkich
naruszeniach warunkéw prowadzonego badania, w tym o: powikianiach i efektach nicpozadanych
powstatych w zwigzku 2 prowadzonym badaniem oraz do uzyskania raportu koncowego.

Komisja Bioctyczna rekomenduje zechowanie szezegélnych zasad ostroznosci craz prowadzenie
badania zgodnic 7 obowigzujacymi przepisami prawa omz zasadami bioetyki.

66



14. Wykaz rycin | tabel
Wykaz rycin:
Rycina 1. Schemat kwalifikacji i analizy pacjentow
Rycina 2. Cecha T w badaniach MRI oraz PSMA PET/CT
Rycina 3. Rozktad cechy T wsrdd pacjentéw poddanych RARP
Rycina 4. Czutos¢ oraz swoistos¢ MRI oraz PSMA PET/CT
Rycina 5 Poréwnanie wynikéw PSMA PET/CT i scyntygrafii uktadu kostnego
Wykaz tabel:
Tabela 1. Charakterystyka pacjentow
Tabela 2 przedstawia szczegotowy rozktad liczby pacjentow w poszczegdlnych kategoriach
cechy T dla obu metod obrazowania.
Tabela 3. Zgodnosc oceny cechy T w MRI oraz PSMA PET/CT z wynikiem histopatologicznym
Tabela 4. RéZnice w ocenie miejscowego zaawansowania choroby wzgledem wyniku
histopatologicznego
Tabela 5. Liczba przypadkow prawidtowo i btednie sklasyfikowanych wzgledem wyniku
histopatologicznego
Tabela 6. Czutos¢ oraz swoistos¢ w badaniach MRI oraz PSMA PET/CT
Tabela 7. SUVmax w rdznych grupach ryzyka raka gruczotu krokowego
Tabela 8. Analiza SUVmax w réznych grupach ISUP

Tabela 9. Analiza SUVmax w zaleznosci od cechy T (wynik histopatologiczny)
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