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A pozitiv sebészi szél és a biokémiai relapszus csékkentése
az intraoperativ fagyasztasos vizsgalat segitségével
laparoszkopos radikalis prosztatektomiak soran
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A radikalis prosztatektomia célja a prosztata és az
ondéhodlyagok tumormentes széllel valo eltavolitasa. A
pozitiv sebészi szél a tumor progresszidjanak, a lokalis
relapszusnak és a mortalitasnak a kockazati tényezoje a
radikalis miitétet kéveten. Az intraoperativ fagyaszta-
sos metszet elkészitése cs6kkenti a pozitiv sebészi szél
fennmaradasat a biopsziaval 7-esnél nagyobb Gleason
score-ral rendelkez6 tumorokban, és biztonsagosabba
teszi az idegmegtart6 technikak elvégzését. Cikkiinkben
a fagyasztasos metszet hatasat vizsgaltuk a pozitiv se-
bészi szélre és a relapszusra, laparoszkdpias radikalis
prosztatektomiat kdvetoen.

Bar a pozitiv sebészi szél el6fordulasi aranya magas
volt ezekben a betegekben, a fagyasztasos technika a
betegek kétharmadaban kimutatta azt, és lehetové tette
a sebészi szél pozitiv T2-es esetek el6fordulasanak
13,6%-rél 6%-ra, mig a T3-as esetekben 27,3%-rol 9,4%-
ra valé csokkentését. Ezzel parhuzamosan, idegkimélé
technikat végezhettiink a korai kontinencia és jobb
erektilis funkciok megtartasara.

Through radical prostatectomy the purpose is to re-
move the prostate and seminal vesicles with tumor-free
resection margin. Positive surgical margin (PSM) is an
independent risk factor of prostate cancer progression
(biochemical recurrence (BCR), local relapse and mor-
tality) after radical prostatectomy. Intraoperative frozen
section (IFS) reduces the rate of PSM in cases with bi-
opsy Gleason score 7 or higher tumors, while provides
a more secure approach for the nerve sparing technique.
We analyzed the impact of IFS on PSM and BCR after
laparoscopic radical prostatectomy (LRP) in the era of
“operate high risk patients”.

Although the PSM was high in this group of patients,
the IFS revealed the two-third of it, and gave the oppor-
tunity to reduce the margin positive T2 and T3 cases
from 13,6% to 6% and from 27,3% to 9,4%, respectively,
with a relatively low BCR. Meanwhile, a better nerve pre-
servation could be performed for the sake of early con-
tinence and better erectile function recovery.

BEVEZETES

A prosztatarak incindencigjat tekintve az elsé helyen all
a férfiak rosszindulatu daganatos megbetegedései kdzott
Eurépaban. Az utdbbi évtizedekben egyre n6 a korai stadi-

umban felfedezett prosztata-tumorok szama. Ezen szervre
lokalizalt esetekben a radikalis prosztatektomia elvégzése a
leghatékonyabb kezelési mddszer, ugyanis ez nydujtja a leg-
hosszabb daganatmentes tulélést a betegek szamara.
Azonban fontos megjegyeznink, hogy mitétet kbvetden is
bekdvetkezhet biokémiai relapszus. Ennek kockazati ténye-
z6je lehet a preoperativ PSA-szint, staging, grading, vala-
mint flggetlen rizikbfaktorként nevezi meg az EAU guideline
a pozitiv sebészi szélt.

Mint ismeretes, a radikalis prosztatektomiak soran el-
sbdleges feladat a prosztata és az ondéhdlyagok daganat-
mentes rezekcios széllel torténd radikélis eltavolitdsa. Ezt
azért is fontos kihangsulyozni, mert ez az egyetlen tényezd,
melyen keresztll az urolégus befolyasolni tudja a biokémiai
kiujulas val6szinlségét. Hiszen a tébbi fent emlitett tényezd
mar adott a mtét elvégzésekor.

A daganatmentes tulélésen tul az életminéség megtarta-
sa is legalabb olyan fontos cél. Ennek részét képezi a korai
kontinencia visszanyerése és az erektilis funkcio visszatéré-
se esélyének ndvelése [1]. Az ezen funkciokért felelbs ide-
gek minél precizebb megkimélése érdekében jbttek létre az
Ujabb, intrafascialis idegkiméld technikék [2, 3]. Az EAU
irdnyelvek szigoru kritériumai alapjan ez a médszer T1c sta-
diumu, Gleason 7-nél alacsonyabb grade-(, illetve 10-nél ki-
sebb PSA értékl esetekben végezhetd el [4]. Az idegkiméld
(nerve sparing) mitétek soran ugyanis megnd a lehetésége
egy esetleges inkomplett tumorrezekcionak. Ennek megeld-
zésére alkalmazhat6 az intraoperativ fagyasztas, melynek
segitségével még mitét soran korrigalhatjuk az esetleges
pozitiv sebészi széliinket utérezekcidval. Az EAU iranyelv
indikaciojat tekintve nem fogalmaz meg egyértelm( ajanlast,
azt javasolja, hogy amennyiben gyanu van a neurovaszku-
laris koteg érintettségére, ez esetben javasolhaté az intra-
operativ fagyasztas elvégzése, vagy a neurovaszkularis
koteg teljes eltavolitasa [5].

ANYAG ES MODSZER

A Jahn Ferenc Korhaz Urolégiai Osztalyan 2010 aprilisa
és 2013 juliusa kdzott 234, biopsziaval igazolt prosztatara-
kos betegen végeztlink laparoszképos radikalis prosztatek-
témiat (LPE). Minden esetben alkalmaztunk intraoperativ fa-
gyasztasos szdvettani vizsgalatot, és térekedtink a lehetd
legteljesebb idegkimélésre. Ezen két modszer alkalmazasa-
nak eredményességét vizsgaltuk munkank soran.

A betegek atlagos életkora 65 év (koruk 51 és 80 év ko-
zG6tt valtozott). A vizsgélt paraméterek kodzil a mitétet meg-
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el6z6 atlagos PSA-érték 12,15 ng/ml volt (az értékek 2,5 és
83 koOzott szoérbdtak). A vizsgalat soran retrospektive ele-
meztlk a mitét el6tti kivizsgalas soran meghatarozott pre-
operativ PSA-szintet, preoperativ gradinget, staginget, majd
a mitét soran végzett intraoperativ fagyasztas eredmeényét,
a posztoperativ gradinget, staginget, valamint a mitétet ko-
vetben a PSA-relapszust.

A kovetkez6kben ismertetésre kerll a radikalis proszta-
tektobmia mitétek soran végzett intraoperativ fagyasztas
menete. A prosztata eltavolitdsa szervzsakban torténik a bal
szélsé port nyilasan keresztil, annak meghosszabbitasat
kévetden. Ezt kovetbéen a sebész megfesti a prosztata
harom fontos vizsgélando6 felszinét a patolégus szamara,
tehat az apikalis, neurovaszkularis és hoélyag feldli régiot.
Ezt kdvetben a minta azonnal a patologiara kerul fagyaszta-
sos szOvettani vizsgéalat céljabdl. Itt azonositjgdk a mitében
felhelyezett, kérdéses rezekcios vonalra vonatkozo jel6lést.
Mind az apikalis, mind a hélyag fel6li szeletet frontalis sik-
ban vagjak fel, és négy kvadransnak megfeleléen egy-egy
darab kerul lefagyasztasra. A neurovaszkularis kétegek
mentén es6 rezekcids felszineknek megfeleléen mindkét ol-
dalon egy-egy hosszanti ék alakd (5-7 mm széles, 5-7 mm
meély) kimetszést végez a patologus. A kimetszés medialis
felét kranialis és kauddlis részre osztva fagyasztjak. A kiva-
gott darabok nem fagyasztott maradékat pedig kivétel nélkul
paraffinba agyazva dolgozzak fel (6).

Az intraoperativ vizsgéalatot apikalis-neurovaszkuléaris
kéteg (jobb és bal oldal), holyag feldli rezekcios felszin sor-
rendben végzik. Az eredmény telefonos kozlése két részlet-
ben (apikalis felszin, végleges eredmény, beérkezéstdl 10-20
perc illetve 25-30 perc) torténik. Pozitivnak itéli a patologus a
rezekcios felszint, amennyiben a festék daganatos mirigyet
érintett. Az apikalis és holyag feldli felszin esetében az érintett
kvadranst, a neurovaszkularis kétegek mentén esé rezekcios
felszinek esetében az érintett oldalt és azon belll az érintett
harmadot jelzik. A sebész ennek megfeleléen, illetve ha a
matét soran tumorgyanus teruletet észlel, utorezekciot vé-
gezhet. Idegkimélé technikék alkalmazésa soran pozitiv int-
raoperativ fagyasztas esetén a tapasztalt sebész gyakran
donthet az utérezekcid elhagyasa mellett bizonyos kortiime-
nyek (pl. a neurovaszkularis kéteg széles érintettsége tobb-
szOrds margin pozitivitassal, vagy révid hugycsécsonk esetén
az inkontinencia elkertlése) mellett [7]. Ugyanis a betegnél a
tobbszords érintettség extraprosztatikus terjedésre utal és a
posztoperativ besugarzas elkeriilhetetlen, a sebészi utore-
zekcibk viszont ronthatjak a posztoperativ vizelési funkciot,
ami kihatassal lehet az életmindségre is.

Veégll a formalinban fixalt prosztata horizontalis szele-
tekben teljes egészében feldolgozasra kerl, leggyakrabban
szeletenként négy blokkban, ritkabban makroblokk techni-
kaval. A pozitiv intraoperativ rezekcios felszin esetében el-
tavolitott utérezekcio anyagat orientalas nélkil teljes egé-
szében beagyazzak, és szlkség szerint sorozatmetszetek-
ben vizsgéljak. Végleges feldolgozéas utan az érintett rezek-
ciés felszinek pontos lokalizaci6jat és kiterjedését adjak
meg. A tovabbiakban a patologus kéveti az érvényben 1évé,
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feldolgozéasra vonatkoz6 konszenzusos megallapodasokat
és a TNM 2007 prosztatara vonatkozd részeit. Leggyak-
rabban az apikalis tertileten lehet sebészi szél pozitivitast ki-
mutatni, de vizsgalatok alapjan ugy tlnik, hogy ez alacso-
nyabb rizik6faktor a biokémiai rekurrencia létrejottében, mint
a dorso-lateralis vagy basalis tertleteken észlelt margin po-
zitivitas [8].

Mtétet kdvetéen a biokémiai relapszus fontos jelzdje-
ként hasznalt posztoperativ PSA-érték vizsgéalata a mitétet
koévetd 3., 6., 12. honapban, majd fél évente tortént.
Hatértéknek az Europai Urolégus Tarsasag iranyelveinek
magfeleléen a 0,2 ng/ml-es értéket tartottuk. A kontinencia
vizsgalata soran a napi 2 betétnél tébbet hasznal6 pacien-
seket tekintettlik inkontinensnek. A vizsgalatokat szintén a
mtétet kdvetd 3., 6. és 12.hénapban végeztik.

EREDMENYEK

A 234 beteg kozul, akiken laparoszkopos radikélis prosz-
tatektomiat végeztink, 80 esetben, azaz 34,2%-ban kap-
tunk pozitiv és 154 esetben, azaz 65,8%-ban negativ intra-
operativ fagyasztasos szévettani eredményt. A pozitiv sebé-
szi szélek legnagyobb szamban, 46,25%-ban (37 eset) az
apikalis (hugycs6 csonk), 35%-ban (28 eset) a dorso-latera-
lis (neurovaszkularis kdteg), 5%-ban (4 eset) a basalis (ho-
lyagnyak) teruleten fordultak el6, és 13,75%-ban (11 eset)
tébb helyen is észlelhetdek voltak. Ezen 6sszes margin po-
zitiv esetek 68,8%-aban tortént utorezekcid, mely utoreze-
katumok jelentds részében (65%) talaltak tumorsejteket. A
154 negativ eredményl intraoperativ fagyasztasos eset
koézul is végeztink 21 alkalommal tumorgyand miatt utére-
zekciot. Ezeknek 33,3%-a (7 eset) lett pozitiv eredmeényl a
szOvettani feldolgozas soran.

A stadiumbesorolas soran preoperative a betegek
15,38%-a (38) T2a, 20,51%-a (49) T2b, 42,30%-a (101)
T2c, 10,25%-a (25) T3a és 8,55%-a (21) T3b stadiumu volt.
Az intraoperativ fagyasztas pozitiv esetei nagyobb részt
(51,3%) pT2c stadiumuak voltak, valamint 15%-ban
pT2b, 11,3%-ban pT3a és szintén 11,3%-ban pT3b stadiu-
muak.

Megvizsgaltuk tovabba azt is, hogy az intraoperativ fa-
gyasztasos, illetve a végleges szdvettani vizsgalatok milyen
korrelaciéban voltak egymassal. Azt kaptuk, hogy az intra-
operative kapott negativ szévettani eredményeket kdvetéen
az esetek mintegy 15,4%-aban (36 eset) a végleges szdvet-
tani vizsgalat soran véegul pozitivnak bizonyultak a rezekcios
szélek, vagyis ekkora aranyban alnegativitasrol beszélhe-
tink. Ezen 6sszefliggéseket a beteg szemszdgébdl figyelve
azt taléaltuk, hogy a 97 (32 T2 (28 T2c), 65 T3) végleges sz6-
vettan alapjan tumoros rezekcios széllel rendelkez6 paciens
kézul 62,9%-ban (61 beteg) az intraoperativ fagyasztasi
eredmények korrelaltak ezzel, tehat jelezték mitét soran
mar a pozitiv sebészi margint, igy egy esetleges eredmé-
nyes utorezekcio elvégzését javasolva. A betegek 37,1%-
anal (36 eset) viszont csak a végleges szdvettani vizsgéalat
soran derllt fény a sebészi szél pozitivitasra. Az ezen péci-
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ensek életmindségét tekintve ennek azért van jelentésége,
mert ismeretes, hogy a biokémiai relapszus kialakulasaban
szerepe van a pozitiv sebészi szél meglétének. Ezen 36
esetbdl 14 T2 (13 T2c) és 22 T3 stadiumu volt, ami a teljes
vizsgalt beteganyagra vonatkoztatva 6, illetve 9,4%. Ezen
adatokbdl lathato, hogy bar a pozitiv sebészi szélek szama
magasabb, de ezek mintegy kétharmada elére jelezhet6 a
gyorsfagyasztasos technikaval, és igy fennall a margin po-
zitiv esetszam csOkkentésének lehetésége (T2 és T3 ese-
tekben 13,6-r6l 6%-ra, illetve 27,3-r61 9,4%-ra). Medfigyeltik
az alpozitivitas gyakorisagat is. A 80 fagyasztas pozitiv eset-
bdl 19-nél (23,8%) a végleges szdvettani vizsgalat soran
épek voltak a rezekciés szélek.

PSA-relapszus esettdl fliggden fél évtdl harom évig ter-
jedd idészakot vizsgélva 7 paciensnél (3%) fordult el a po-
zitiv sebészi széllel rendelkez6 eseteknél, és 21 paciensnél
(9%) a teljes vizsgalati anyagbol.

A tumorstadium szempontjabél a preoperative végzett bi-
opsziak szdvettani eredménye alapjan 22,6%-ban (53) ala-
csony, 37,2%-ban (87) kdzepes, és 40,2%-ban (94) magas
gradusu csoportba tartozd eseteket kaptunk. A pozitiv ered-
ményl intraoperativ fagyasztassal rendelkezd betegek 15%-
a a végleges szbvettani vizsgalat alapjan a preoperativ sz6-
vettanhoz képest alacsonyabb besorolast kapott, tehat
downgrading toértént. Ennek abban van jelentésége, hogy
ezen péaciensek ez alapjan a szdvettani eredmény alapjan
mar az idegkiméld technika alkalmazasanak indikacios koré-
be tartozhattak volna. Tovabb vizsgalva a preoperative
magas gradusu csoportba sorolt betegeket (94 6, 40,2%),
az esetek jelentds részében (40,4%) fordult el6 a downgra-
ding jelensége, vagyis hogy a végleges szbvettani feldolgo-
zas alapjan alacsonyabb besorolast kaptak a mutét eléttihez
képest. A végleges szbvettani vizsgalat soran a teljes vizsgalt
betegcsoportban 9,4% (22 eset) alacsony, 58,6% (137 eset)
kdzepes és 32% (75 eset) magas besorolasu lett.
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MEGBESZELES

A radikalis prosztatektomiak soran szigoru indikacios kri-
tériumok alapjan elvégezhetd idegkimélés rendkivil fontos
a betegek mutét utani életmindsége szempontjabol, ahogy
az eredmények is mutatjak. Ugyanakkor a technika proszta-
bészi szél pozitivitas esélyét. Ezen probléma kikliszébolése
érdekében alkalmazhaté az intraoperativ gyorsfagyasztasos
szOvettani feldolgozas, és az eredménytdl figgéen megvan
a lehetdség a teljes radikalitas elérésére. Jelen vizsgalatunk
soran a pozitiv intraoperativ fagyasztasok 65%-ban jelezték
elére az azt kdvetben eltavolitott utérezekatum tumoros mi-
voltat, illetve az esetek 63%-aban a végleges szdvettani
vizsgalat soran a sebészi szél pozitivitast. Ezzel ellentétben
viszont az intraoperativ vizsgalat soran épnek jelzett rezek-
ciés szell, de szubjektive tumorgyanusnak itélt, és ennek
megfeleléen utérezekalt eseteknél mindéssze 14%-ban ta-
laltak tumorsejteket az utérezekatumban. Valamint az alne-
gativitast 15,4%-osnak itéltik meg. Ezen eredmények ala-
kulasat természetesen befolyasolja a sebész és a patologus
jartassaga, tapasztaltsaga is. Mindezeket 0sszegezve azt
mondhatjuk, hogy az intraoperativ fagyasztas alkalmazéasa
segitséglinkre lehet a pozitiv sebészi szél eléfordulasanak
csokkentésére.

A high grade esetek 56%-aban fordult el6 downgrading
a kdzepes vagy a magas besorolasu csoportba. Ez a teljes
vizsgalt betegcsoport 17%-at teszi ki. Mint tudjuk a Gleason
7-nél nagyobb besorolasok nem tartoznak az idegkimél6
technika indikaciés kérébe. Tehat ezen betegek ez alapjan
elesnének az idegkimélés lehetéségétdl, pedig valdjaban el-
végezhetd lett volna. Viszont az intraoperativ fagyasztas és
az altala cs6kkend sebészi szél pozitivitas el6fordulasa le-
hetdvé teszik, hogy az idegkiméld technika magasabb rizi-
koju betegeken is alkalmazhat6 legyen.
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