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1 NEERURAKULISE VÄHI RAVIJUHIS 
 
 
 
 
Kasutatud alusmaterjal: 
 
 
G. Mickisch, J. Carballido, S. Hellsten, H. Schulze, H. Mensink 
Guidelines on renal cell cancer, European Association of Urology, 2002 
 
 
 
Eesmärk: EAU poolt soovitatud neerurakulise vähi diagnoosi-, ravi-, ja jälgimise juhend. Soovituste 
kriteeriumid on tõenduspõhised ning sisaldavad meditsiini ökonoomika ja kliiniliste võimaluste aspekte. 
 
Meetod: Süstemaatilised kirjanduse ülevaated, kasutades Medline andmebaasi. Arvamused on 
arutlusel olnud neerurakulise vähi ekspertide paneelil. 
 
Tulemused: Iseloomulik on neerurakulise vähijuhtumite püsiv kasv viimase 50 aasta jooksul. Meestel 
on esinemissagedus suurem kui naistel ning kõige enam esineb seda vähivormi 6 ja 7 elu dekaadil. 
Kindlaid riskifaktoreid ei ole leitud. Staadiumite määramisel on kasutusel käesolev TNM süsteem 
(UICC 1997) .  
 
Neerurakulise vähi kliinilised tunnused ja sümptomid esinevad üha harvem, enamus avastamistest 
toimub nn. “juhuleiuna”. 
 
Diagnoos püstitatakse ultraheli ja rindkere ning kõhukoopa CT uuringul.  Lisauuringud võivad vajalikud 
olla erijuhtumitel. Neerurakulise vähi ravivalikmeetodiks on kirurgiline ravi. Radikaalset 
tuumornefrektoomiat peetakse standardraviks. 
 
 Organit säilitava operatsiooni, lümfadenektoomia, ipsilateraalse adrenalektoomia näidustatus valitud 
juhtudel on  jätkuvalt kliiniliste uuringute faasis. 
Metastaatilise protsessi puhul tuumornefrektoomia peaks tulema arvesse vaid koos kaasaegse 
süsteemse immuunraviga. 
 
Regulaarne jälgimine on soovitatav, sest  kui tekib kasvaja retsidiiv, on võimalik rakendada kirurgilist 
ravi ja/või immuunravi. 
 
Kokkuvõtteks: Neerukasvajate esinemissageduse tõus, paranenud diagnostika, ravivõimaluste 
mitmekesisus tõstatavad ratsionaalsete ravijuhiste vajalikkust nimetatud  tõsise väljakutsega kasvaja 
jaoks. 
 
 
 

1.1 Taust 
 
 
Neerurakuline vähk esineb umbes 2% kõikidest kasvajatest, ülemaailmne kasvutendents aastas 
on 1,5-5,9% (1,2). Patsientide keskmine vanus on diagnoosimise hetkel   umbes 70 aastat ja 
esinemissagedus on suurem meestel kui naistel, vastavalt 1.5-3.1. Suremus neerurakulisse vähki 
kasvab paralleelselt esinemissageduse tõusuga . (2). 
Ülemaailmne suremus on suurenenud 54,000 surmajuhtumilt 1985 aastal 102,000 surmajuhtumini 
2000 aastal. See arv  võib ületada mõningates regioonides suremuse põievähki. 
Suurenenud neerurakulise vähi haigusjuhtude arv on esmalt seotud paranenud  piltdiagnostika 
võimalustega kasvaja avastamisel nagu ultraheli ja kompuuter-tomograafia (2). Käesoleval hetkel 
20-40% kliiniliselt diagnoositud neeruvähkidest on leitud “juhuleiuna”. 25-30%-l kõikidest 
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neerukasvajaga  patsientidest on avastamise hetkel metastaasid ning lisaks piisav hulk patsiente 
omab subkliinilisi metastaase, millega on seletatavad ravi ebarahuldavad tulemused (3,4). 
 
Kerge või mõõdukas elulemuse paranemine on täheldatav enamuses maades. Elulemus on 
tihedalt seotud kasvaja algse staadiumiga; 5-aastane elulemus on  lokaalse vähi puhul 50-90%, 
vähenedes metastaatilise protsessi puhul 0-13%-ni. (3). 
Eesti Vähiregistri andmetel esines neeru ja neeruvaagna vähi (C64-C65) esmajuhte 2000a. 
Meestel 149 ja naistel 100. (33) Eesti Uroloogide Seltsi andmetel esineb neeruvaagna ja ureeteri 
vähki (RHK-10 kood C65) keskmiselt 5-7 esmajuhtu aastas. 
 

1.2 Klassifikatsioon 
 
1.2.1 RHK-10 järgi kood C64 

Neerurakuline vähk on peamine vähivorm  neerus esinevatest vähkidest (80-90%).  Ülejäänud 
vormidest esinevad transitoorrakulised kartsinoomid, mitte-epiteliaalsed neerutuumorid ja 
Wilms`tuumorid (5,6).Soovitav on kasutada TMN 97 klassifikatsiooni.  
  

1.2.2 TNM klassifikatsioon: 
  

Primaarne tuumor 
 

Tx  primaarne tuumor pole hinnatav 
T0  primaarne tuumor pole leitav 
T1  tuumori suurim mõõde on kuni 7 cm, piirneb neeruga 
T1a  tuumori mõõt  kuni 4 cm, piirneb neeruga 
T1b  tuumori mõõt 4 kuni 7 cm,  piirneb neeruga 
T2   Tuumori mõõt üle 7 cm, piirneb neeruga 
T3 tuumor ulatub  neeru veeni või neerupealisesse või pararenaalsesse   rasvkoesse, 

kuid mitte väljaspoole Gerota fastsiat. 
T3a  tuumor on sissekasvanud neerupealisesse või perirenaalsesse ja/või neeru siinuse 

rasvkoesse, kuid mitte väljaspoole Gerota fastsiat 
T3b  tuumori laialdane kasv neeru veeni või alumisse õõnesveeni allpool diafragmat 
T3c  tuumori ulatuslik kasv alumisse õõnesveeni ülalpool diafragmat või kasv  õõnesveeni  

seina 
T4  Tuumori kasv väljaspoole Gerota fastsiat 
 
Regionaalsed lümfisõlmed 
 
Regionaalseteks lümfisõlmedeks on neeru siinuse-, abdominaalsed paraaortaalsed ja - 
parakavaalsed lümfisõlmed.* 
Nx  regionaalsed lümfisõlmed pole hinnatavad 
N0  regionaalsetes lümfisõlmedes metastaasid puuduvad 
N1  metastaas ühes lümfisõlmes 
N2  metastaasid rohkem kui ühes lümfisõlmes 
 *lateraalsus ei mõjuta N klassifikatsiooni 

*patohistoloogiline uuring peab hõlmama vähemalt kaheksat regionaalset lümfisõlme 
 
Kaugmetastaasid 
 
Mx  kaugmetastaasid pole määratletavad 
M0  kaugmetastaase ei esine 
M1  kaugmetastaasid 
 
 Robsoni klassifikatsioon (1969) on samuti üldlevinud ja seos TNM süsteemiga on alljärgnev: 

• Robson I staadium = T1-2 
• Robson II staadium = T3a 
• Robson IIIa staadium = T3b-c 
• Robson IVa  staadium = T4 
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• Robson IIIb staadium = N1-2 
• Robson IVb staadium = M1 (6-8) 

 
Neerurakulist vähki klassifitseeritakse traditsiooniliselt vastavalt rakutuuma  (7-9) või raku 
morfoloogiale (10). Uued morfoloogilised, tsütogeneetilised ja molekulaarsed uuringud on teinud 
võimalikuks eristada kartsinoomi 5 tüüpi.: 

• helerakuline: 60- 85% 
• kromofiilne: 7- 14% 
• kromofoobne: 4-10% 
• onkotsüütiline. 2-5% 
• kogumisjuhake: 1-2% 

Molekulaarse klassifikatsiooni tegemine on käesoleval ajal väljatöötamisel (11). 
Neerurakulise vähi puhul ei ole leitud üldiselt aktsepteeritavaid riski faktoreid. Mõned 
epidemioloogilised andmed viitavad, et suitsetamine, rasvumine või mõnede raskemetallidega 
kokkupuutumine nagu kaadmiumiga, võivad soodustada neerurakulise vähi arengut. 
 

1.3 Diagnoos 
 
Neerurakulise vähi kliinilised sümptomid nagu hematuuria, palpeeritav tuumor ja nimme piirkonna 
valu on muutunud harvemaks. Üha sagedamini diagnoositakse asümptomaatilisi tuumoreid (12). 
Kliinilis-füsikaalne uurimine on  ebaoluline   neerurakulise vähi diagnostikas, kuid uurimine on 
oluline kaasnevate haiguste hindamisel (12). Hematuuria puhul tuleb välja lülitada  teised kuse-
suguteede kasvajad (13). Kõige sagedamini hinnatavad laboratoorsed parameetrid on järgmised: 

• hemoglobiin ja erütrotsüütide settekiirus- prognoosi hindamiseks 
• kreatiniin- neerude funktsiooni üldnäitaja 
• aluseline fosfataas- maksa metastaasid, luu metastaasid 
• Preoperatiivsetest analüüsidest teostatakse sageli ka kaltsiumi määramist, sest ta on 

seotud paraneoplastiliste protsessidega, mis võivad mõjutada haiguse kliinilist kulgu 
(14) 

Enamus kasvajatest diagnoositakse mitmesugustel põhjustel teostatud kõhuõõne ultraheli 
uuringul. Standardne radioloogiline uuring on kõhuõõne kompuutertomograafia. See uuring 
tõestab neerurakulise vähi olemasolu ja annab informatsiooni kontralateraalse neeru 
morfoloogiast ning funktsioonist (15). 
Lisauuringud nagu MRI, angiograafia või peen-nõela biopsia, omavad väga piiratud rolli, kuid 
tulevad arvesse erijuhtudel (16). 
 

Kasvaja leviku määramine 
 
Kõhuõõne CT annab ülevaate kasvaja levikust, suurusest, veenidesse sissekasvust, 
metastaatilisest levikust regionaalsetesse lümfisõlmedesse, neerupealistesse, kontralateraalsesse 
neeru, maksa jne (15) 
Kopsude metastaaside olemasolu hindamiseks teostatakse rindkere CT uuring.  Kliiniliste 
tunnuste ja sümptomite alusel  võib vaja olla teostada lisauuringuid nagu luude stsintigraafia, aju 
CT (12). 
 

 

1.4 Ravi 
 
 
Radikaalne kirurgiline ravi on ainus efektiivne ravimeetod neerurakulise vähi puhul.(17).  
Kirurgilise ravi järgne tervenemine sõltub esmajärjekorras haiguse staadiumist ja kasvaja 
diferentseerumis astmest (näit. TMN klassifikatsiooni järgi) (18). Standard operatsioon on 
radikaalne nefrektoomia koos Gerota fastsia eemaldamisega (19). Ei ole tõendeid teiste 
kirurgiliste meetodite eelistest. Erijuhtudel: väikeste (<4cm) perifeersete kollete puhul võib 
rakendada organit säilitavat kirurgilist ravi.  Onkoloogilise efektiivsuse lõplik  hinnang  on üheselt 
määratlemata (20,21).  
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Adrenalektoomia on üldiselt soovitatav. Sama poole neerupealise säilitamine väikeste neeru 
alapooluse tuumorite puhul on käesoleval hetkel käimasolevate uuringute objektiks (22). Tavaline 
lümfisõlmede eemaldamine annab väärtuslikku informatsiooni staadiumi määratlemiseks, kuigi 
viimase raviefektiivsus on tõestamata (23). 
Kui operatsiooniga ei saa täielikult kasvajat eemaldada, siis tuumornefrektoomia jääb palliatiivseks 
raviks ja  sellel juhul peaks mõtlema kombineeritud ravi rakendamisele (näit. koos 
immuunoteraapia või eksperimentaalse raviga) (24, 25). 
Metastaatilise neeruvähi puhul on näidustatud neoadjuvantne või adjuvantne immuunravi. 
Bilateraalsete tuumorite, ainsa neeru tuumori, multifokaalsete tuumorite, neeru puudulikkuse või 
palliatiivsel juhul võib vajalikuks osutuda individuaalne raviotsus, mis ei kajastu üldistest 
ravijuhistes. 
 

1.5 Jälgimine 
 
Neerurakulise vähiga patsientide kirurgiline ravijärgne jälgimine on vajalik, et avastada lokaalseid 
retsidiive ja kaugmetastaase nii vara kui võimalik, et saaks rakendada lisaravi, kui see on 
näidustatud ja võimalik. Lisaravi võib sisaldada kopsu resektsiooni kopsu metastaaside puhul, 
kirurgilist lokaalse retsidiivi eemaldamist; mõningatel juhtudel võib leida kandidaate 
immuunomoduleerivaks raviks. Kui arvestada nimetatud tausta, siis regulaarne jälgimine on vajalik 
(26,27,28) 
 

1.5.1 Printsiibid 
 
 Jälgimise režiimi otsustamisel on oluline silmas pidada prognostilisi faktoreid ja teostatud 
kirurgilise ravi spetsiifikat (radikaalne vs osaline või neeru säilitav operatsioon). Ainus kindlaks 
tehtud prognostiline faktor on tuumori staadium vastavalt TNM süsteemile (28) Peale neeru 
säilitavat operatsiooni, lokaalse retsidiivi tõenäosus varieerub 0 kuni 10%-ni (20, 27). Väike osa 
patsientidest, kellel on geneetiline eelsoodumus, võivad vajada individuaalset  jälgimis plaani 
(29,30). 
 

1.5.2 Jälgimisplaan 
 
Esimene visiit toimub 4-6 nädalal ja sisaldab: 

• füsikaalne uuring kirurgiliste komplikatsioonide väljalülitamiseks 
• S-kreatiniin, et hinnata allesjäänud neeru funktsiooni 
• hemoglobiin, et hinnata perioperatiivsest verekaotusest taastumist   

Kui nimetatud väärtused on normaalsed, korduvad analüüsid pole vajalikud. Uriini 
analüüsi pole vajalik teostada rutiinsel jälgimisel. 

Kui aluseline fosfataas ei ole normis, tuleb analüüsi korrata, sest peale kirurgilist ravi 
aluselise fosfataasi retsidiveeruv või püsiv tõus viitab kaugmetastaasidele või 
residuaalkasvajale (31, 32) Aluselise fosfataasi (AP) tõus koos luuvaluga on kahtlane luu 
metastaasidele. AP tõus võib viidata ka  maksa metastaasidele või paraneoplastilise 
manifestatsioonile. 

Rindkere CT on soovitav teostada kopsu metastaaside avastamiseks, mis tekivad kõige 
sagedamini 3 aasta jooksul peale kirurgilist ravi. 

 Kontralateraalse neeru piltdiagnostika on näidustatud suurenenud riskiga  
patsientidel nagu perekondlik papillaarne neerurakuline vähk või VHL (von Hippel-Lindau 

tõbi). Kõhuõõne CT või ultraheli uuring on näidustatud ainult peale neeru säilitavat 
operatsiooni või peale radikaalset operatsiooni lokaalselt levinud protsessi korral 
(klassifikatsiooni järgi  T3, T4.) 

Soovitav jälgimis-skeem on toodud tabelis nr 1. 
 

Tabel 1: Soovitatav jälgimis-skeem neerurakulise vähi puhul. 
Staadium Visiit Uuring Valikulised 

testid 
Eesmärk 

Kõik T 4-6 nädalat 
peale kirurgilist 
ravi 

Füsikaalne uuring 
 
 

AP1 Välja lülitada 
kirurgilise ravi 
komplikatsioone 
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Kreatiniin 
 
 
 
Hemoglobiin 

 
Hinnata allesjäänud 
neeru funktsiooni2 
 
Määrata 
perioperatiivsest 
verekaotusest 
paranemist 

T1, T2 *Iga 6 kuu järel 
kuni 3 aastat 
 
*Alates 3-st või 
5-st aastast 1 
kord aastas3 

*Füsikaalne uuring 
*Rindkere CT 

AP2 

 

Neeru 
piltdiagnostika 

Välja lülitada 
kirurgilise ravi 
komplikatsioone, LR 
ja LN metastaase 
 
Välja lülitada kopsu 
metastaase ja LR 
peale neeru 
resektsiooni 
 

T3, T4 *Iga 6 kuu järel 
kuni 3 aastat 
 
*Alates 3-st või 
10-st aastast 1 
kord aastas 

*Füsikaalne uuring 
*Rindkere CT 
*Retroperitoneaalne 
piltdiagnostika 

 Välja lülitada 
kirurgilise ravi 
komplikatsioone, LR 
ja LN metastaase 
 
Välja lülitada kopsu 
metastaase ja LR 
peale neeru 
resektsiooni 
 
Avastada LR, 
kontralateraalsied 
metastaase või uute 
kollete tekkimist 
 

AP=alkaalne fosfataas; LR=lokaalne retsidiiv; LN= lümfisõlmed 
1 Kui kõrgenenud preoperatiivselt (retsidiveeruv või püsiv kõrgenemine viitab 

kaugmetastaasidele või residuaal tuumorile) ja kui esineb luu valu, kahtlus luude või maksa 
metastaasidele 

2 Kui postoperatiivne tase on ebanormaalne, tuleb seda korrata regulaarsetel visiitidel 
3 Esineb vähene, kuid pidev risk retsidiivide või metastaaside tekkeks 5-st kuni 15 aastani. 
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1.7 Tekstis kasutatud lühendid 
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2 NEERUVAAGNA- JA UREETERIVÄHI RAVIJUHIS 
 

2.1 Ülevaade 
 
Neeruvaagnavähi  esinemissagedus on vaid 7 % kõikidest neeru kasvajatest. 
Neeruvaagna- ja ureeterivähk esineb üleminekurakuliste vähipaikmete hulgas 4%. 
EUS andmetel esineb Eestis aastas keskmiselt  4-7 esmajuhtu. Eesti Vähiregistri andmetel esines 
perioodil 1983-93 a aastas keskmiselt 2-10 juhtu.  
 
Kui  vähk on pindmine ja piirneb ainult neeruvaagna või ureeteriga, siis tervistumise protsent on  üle 
90% . Invasiivse, kuid ureeteri/neeruvaagnaga piirneva vähi puhul on tervistumise tõenäosus 10-15%. 
Vähi puhul, mis kasvab läbi uroteeli seinast või kui esineb kaugmetastaase, siis käesoleva ajani 
tervistavat ravi ei esine. 
Ülemiste kuseteede vähi peamiseks prognostiliseks faktoriks diagnoosimise hetkel on vähi läbikasvu 
sügavus urotrakti  seinas. Vaatamata  ureteroskoopia ja nefroskoopia kasutusele, on sageli raske 
määratleda täpset penetratsiooni sügavust. Seetõttu on parima ravitulemuse saavutamiseks vajalik 
eemaldada täielikult ureeter koos kusepõie nurgaga,  neeruvaagen ja neer (nefro-ureeterektoomia). 
Pindmised kasvajad on tavaliselt kõrgelt diferentseerunud, kuid infiltratiivsed vähid seevastu madala 
diferentseerumisastmega. 
Kontralateraalse vähi esinemissagedus ülemistes kuseteedes on 2-4%. Kusepõievähi 
esinemissagedus ülemiste kuseteede vähi  korral on 30-50% (1). Kui vähk on difuusne, s.t haarab 
samaaegselt nii neeruvaagnat kui ka ureeterit, siis kusepõievähi tekkimise tõenäosus on kuni 75%. 
DNA ploidsus ei lisa olulist prognoostilist informatsiooni,  võrreldes staadiumi ja rakkude 
diferentseerumise astmega.(2) 
 
2.1.1 Morfoloogiline klassifikatsioon 
 
Histoloogiliselt on enamus ülemiste kuseteede vähke transitoorrakulised. Neeruvaagna 
skvamoosrakulist vähki esineb alla 15% neeruvaagna pahaloomulistest kasvajatest ning on peamiselt 
seotud krooniliste infektsioonide ja neerukivitõvega.  
Transitoorrakulise vähi gradatsioon on järgmine: G1-2 e. kõrgelt diferentseerunud vähk, esineb 
tavaliselt pindmiste kasvajate korral. G3-4 e. madalalt diferentseerunud vähk, esineb tavaliselt 
infiltratiivsete vähkide puhul. Viimased on prognostiliselt halvemad. 
 
2.1.2 TNM klassifikatsioon 
 
Primaarne tuumor (T)  
 TX: Algkolle pole hinnatav 

 T0: Algkolle ei ole tõestatav  

• Ta: Papillaarne mitteinvasiivne vähk  

 Tis: Carcinoma in situ  

 T1: Kasvaja haarab subepiteliaalset sidekudet  

 T2: Kasvaja haarab lihaskesta  

 T3: (ainult neeruvaagen) Kasvaja ulatub lihaskestast väljapoole peripelvikaalsesse 
rasvkoesse või neeru parenhüümi  

 T3: (ainult ureeter) Kasvaja ulatub lihaskestast väljapoole periureteraalsesse rasv- koesse    

 T4: Kasvaja ulatub naaberorganitesse või kasvab läbi neerukoe ümbritsevasse koesse  

 
Regionaalsed lümfisõlmed (N)*  

 NX: Regionaalsed lümfisõlmed ei ole hinnatavad.  

 N0: Regionaalsetes lümfisõlmedes metastaase ei esine.   
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 N1: Üksik lümfisõlme metastaas, mille suurim mõõde on alla 2 cm   

 N2: Üksik lümfisõlme metastaas,  mille suurim mõõde on üle 2 cm, kuid mitte üle 5 cm; või 
hulgimetastaasid lümfisõlmedes, millede suurim mõõde on alla 5 cm    

 N3: Metastaasid lümfisõlmedes, millede suurim mõõde on üle 5 cm   

* Lateraalsus ei mõjuta N klassifikatsiooni .  

Kaugmetastaasid (M)  

 MX: Kaugmetastaasid ei ole hinnatavad    

 M0: Kaugmetastaase ei esine  

 M1: Kaugmetastaasid   

 Leviku alusel võib kasvajat jaotada lokaalseks -, regionaalseks ja metastaseerunud haiguseks. 

Lokaalne levik 

Lokaalse levikuga vähi alusel jaotatakse patsiendid kolme gruppi: 

1 kõrgelt diferentseerunud tuumor, piirneb uroteeliga, ei ulatu lamina propriasse („papilloom” 
G1 transitoorrakuline vähk) 

2 G 1-3  vähk ilma subepiteliaalse invasioonita või  fokaalse mikroskoopilise invasiooniga või 
papillaarne kartsinoom koos carcinoma in situ-ga ja/või  carcinoma in situ mujal uroteelis 

3 kõrgelt diferentseerunud (G1) vähk, mis infiltreerib neeruvaagna seina või neeru parenhüümi 
või mõlemat struktuuri, kuid piirneb ainult neeruga. Ülemiste kuseteede lihaskihi infiltratsioon 
ei ole niivõrd seotud kaugmetastaaside tekke riskiga kui kusepõievähi tekke kõrgenenud 
riskiga.  

Regionaalne levik. 

Tuumor on läbikasvanud neeruvaagnast või neeru parenhüümist ning haarab           
peripelvikaalset ja perirenaalset rasvkudet, lümfisõlmi, neeruvärati veresooni ja ümbritsevaid 
kudesid. 

Metastaatiline levik 

Tuumori levik teistesse organitesse (kaugmetastaasid) 

Multilokulaarsus väljendab  kasvaja leviku ulatust ja on halvema prognoosiga. 

Ülaltoodud jaotusel on prognostiline tähtsus, kuid täpse määratluse saab teha vaid peale nefro-
ureeterektoomiat, mis on selle vähivormi valikravi. Eriti oluline on eemaldada ka distaalne ureeter koos 
selle kusepõiesuistiku osaga, sest retsidiivide tekkimine on sage just ureeteri intramuraalses osas, kui 
see on jäänud eemaldamata.   

 Nii TNM klassifikatsioonil kui ka kasvaja diferentseerumise astmel on oluline osa prognoosi 
hindamisel. Keskmine elulemus on subepiteliaalse koe haaratuse korral 91.1 kuud  ja lihaskihi või 
sellest sügavamate kihtide haaratuse puhul vaid 12.9 kuud. Madalalt diferentseerunud kasvajate 
retsidiivide sagedus on  kõrgem kui kõrgelt diferentseerunud vähivormidel. (3) 

2.1.3 Diagnostika 

Sümptomatoloogia on mittespetsiifiline. 75% patsientidel esineb mikro- või makrohematuuria, 30% 
tuima iseloomuga küljevalu, mis on seotud kogumissüsteemi osalise obstruktsiooni või dilatatsiooniga. 

2.1.3.1 Uuringud: 

1.Uriinianalüüs 

2. Uriini tsütoloogiline uuring . Preparaadid tsütoloogiliseks uuringuks tuleb valmistada värskest (mitte 
öisest) tsentrifuugitud  uriinist või kusepõie loputusvedelikust. Loputuseks kasutatakse 50-100 ml 
steriilset 0,9% Na Cl lahust. 

3. Ureetrotsüstoskoopia. Kusepõie vaatlus on oluline, sest sageli kaasneb vähikollete  samaaegne 
esinemine kusepõies. Makrohematuuria ajal teostatud tsüstoskoopial on võimalik näha, kummalt poolt 
eritub verd. 

4. I/v urograafia 



 16

5. Retrograadne püelograafia koos ureeterist/neeruvaagnast võetud materjaliga tsütoloogiliseks 
uuringuks. Soovitav kasutada mitte-ioonseid kontrastaineid, sest need ei mõjuta materjali rakulisi 
elemente nagu hüperosmolaarsed kontrastained. Võimalusel retrograadne hari-tsütoloogiline uuring. 

6. Ultraheli-uuring. Aitab eristada röntgen-negatiivseid kive uroteeli tuumoritest. 

7. Kompuutertomograafiline uuring. 

8. Vajadusel diagnostiline ureetero-renoskoopia koos biopsiaga.  

2.2 Ravi 
Standardravi on neeru eemaldamine koos ureeteri ja selle kusepõiesuistikuga, nn nefro-
ureeterektoomia. Väga üksikutel juhtudel, kui vähi lokalisatsioon on täpselt määratletav ja tegemist on 
pindmise hästidiferentseerunud transitoorrakulise vähiga, võib teostada ureeteri resektsiooni, 
vajadusel koos ümberistutusega kusepõide.   

Ravi erinevates staadiumites: 

1. Tis, T1, N0 M0 G 1- 2 

1.1. Nefro-ureeterektoomia  

1.2. Ureeteri resektsioon koos ümberistutamisega kusepõide (ainult ureeteri alumise kolmandiku 
pindmise vähi puhul) 

2. Tis, T1-3, N0-3, M0 G 1-3 

2.1. Nefroureeterektoomia 

2.2. Kui haige ei ole opereeritav, siis palliatiivsed kuseteede drenaažid  

2.3 Süsteemne keemiaravi (nagu transitoorrakulise kusepõie vähi puhul) 

3. T4,  N1-3, M1    

3.1 Pallliatiivsed kuseteede drenaažid 

3.2. Süsteemne keemia ravi (nagu transitoorrakulise kusepõie vähi puhul) 

3.3. Üksikute kollete palliatiivne kiiritusravi (valikuline) 

 

2.3 Järelkontroll 
Vt kusepõie pindmiste kasvajate järelkontroll. 
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3.Huben RP, Mounzer AM, Murphy GP: Tumor grade and stage as prognostic variables in upper tract 
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3 KUSEPÕIEVÄHI RAVIJUHIS 
 
 
 

 
Kasutatud alusmaterjal: 

 
1. W. Oosterlinck, B. Lobel, G. Jakse, P.-U. Malmström, M. Stöckle, C. Sternberg. 

Guidelines on bladder cancer. European Association of Urology, 2001. 
2. G. Jakse, F. Algaba, S. Fossa, A. Stenzl, C. Sternberg. 

Guidelines on muscle-invasive and metastatic bladder cancer. European Association of 
Urology, 2004. 

 
 

3.1 TAUST 
 

Kusepõievähi esinemissagedus maailmas kasvab. 1996.a. diagnoositi USA –s 53 000 (1), 
Prantsusmaal 9000 (2), Rootsis 2000 (3), Hispaanias 8000 (4) uut juhtu.      75 – 85 % haigetel 
piirneb kasvaja limaskestaga ( Ta – Tis ) või submukoosaga (T1). 

Ülejäänutel 15 – 25 % -l esineb avastamise hetkel kasvaja lihasesse invasioon või positiivsed 
lümfisõlmed ( T2 – T4, N+ ) (1). Pindmise kusepõievähi ( Ta – T1 ) käsitlus on muutunud 
kompleksemaks, erinedes nii esialgsete uuringute, ravi ja jälgimise osas infiltratiivsest põievähist. 
 

3.2 EPIDEMIOLOOGIA EESTIS 
 
Tabel 1: Eesit Vähiregistri poolt registreeritud esmased kusepõievähi juhud aastas  
( Eesti Vähiregister, 2003 ). 

 
 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 
Mehed 92 128 93 113 123 127 122 157 137 148 
Naised 32 38 46 42 58 57 49 47 56 57 
kokku 124 166 139 155 181 184 171 204 193 205 
 

Pindmist kusepõievähki (Tis – Ta – T1) on Eesti Vähiregistri andmetel Eestis aastatel 1995 – 
99 diagnoositud kokku 295 esmasjuhtu 688 –st, s.o. 42,9%. Infiltratiivset kasvajat T2 staadiumis - 
186, T3 - 111 ja T4 – 4 esmast juhtu samal perioodil kokku (Eesti Vähiregister). Tundub, et suur 
osa T2 staadiumist on ülehinnatud ja kuulub pindmise kusepõievähi hulka. 

Kui ajavahemikus 1985–89 diagnoositud kusepõievähiga haigete tegelik 5 aasta elulemus 
Eestis moodustas meestel 38% ja naistel 34%, siis 1994–98 diagnoositud haigetel on see tõusnud 
58%-ni (5). Euroopas keskmiselt oli 1985-89 aastatel diagnoositud kusepõievähiga haigete tegelik 
5 aasta elulemus meestel 65% ja naistel 60% (6) 

 

3.3 KLIINIK 
 

Kõige sagedasem sümptoom kusepõievähi korral on hematuuria ( ~ 85% juhtudel ). 
Hematuuria aste ei korreleeru kasvaja suurusega. Mõnikord võivad esineda ka põieärritusnähud. 
 

3.4 RAHVUSVAHELINE HAIGUSTE KLASSIFIKATSIOON (RHK-10, 
1996.a.) 

 
C67 Kusepõie pahaloomulised kasvajad 
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C67.0 Kusepõie-kolmnurk  
C67.1 Kusepõietipp 
C67.2 Kusepõie külgsein 
C67.3 Kusepõie eessein 
C67.4 Kusepõie tagasein 
C67.5 Kusepõiekael 
C67.6 Kusejuhasuue 
C67.7 Loote-kusejuha 
C67.8 Kusepõie osalt kattuvate paikmete pahaloomulised kasvajad 
C67.9 Täpsustamata kusepõis 
 

3.5 KLASSIFIKATSIOON 
 

Praegu on kasutusel TNM 2002. aasta klassifikatsioon (7), mis erineb 1992. aasta 
klassifikatsioonist selle poolest, et T2 staadiumi on koondatud kõik põie lihaskihi haaratuse 
astmed. Põievähi TNM klassifikatsioon on toodud tabelis 1. 
 
 

Primaarne kasvaja 
Ta                                 papillaarne mitteinvasiivne  
Tis                                 intraepiteliaalne  
T1                                 subepiteliaalset sidekude haarav  
T2                                 lihaskihti haarav  
              T2a                                seesmist lihaskihti haarav 
              T2b                                välimist lihaskihti haarav  
T3                                 läbi lihaskihi kasvav  
              T3a                                mikroskoopilised kolded perivesikaalsel 
              T3b                                perivesikaalne mass 
T4                                 naaberorganeid haarav 
              T4a                                eesnäärmesse, emakasse, tuppe kasvav 
              T4b                                vaagna- või/ja kõhuseina kasvav 
Regionaalsed lümfisõlmed 
N1                                 üksik lümfisõlm < 2cm 
N2                                 üksik > 2 – 5 cm, mitu = 5 cm 
N3                                 > 5 cm 

Kaugmetastaasid 
M1                    kaugmetastaasid lümfisõlmedes aordi bifurkatsioonist kõrgemal (LYM) 
                         või teistes organites (PUL, BRA, PER, HEP, MAR, OSS, SKI, OTH) 
 
Sufiks “m” ( multilokulaarne ) tuleb lisada T-staadiumile mitmikkolde esinemisel  
 

 
Kusepõievähk jaotatakse pindmiseks (Tis, Ta, T1) ja infiltratiivseks (T2, T3, T4) vastavalt 
tsüstoskoopia, transuretraalse resektsiooni (TUR), radioloogilise diagnostika ja histopatoloogilisele 
leiule. 

 

3.6 PATOMORFOLOOGIA 
 
üleminekurakk-kartsinoom   90 – 97 % 
lamerakk-kartsinoom      1 – 7 % 
adenokartsinoom (urachuse)        < 2 % 
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3.7 DIFERENTSEERUMISASTMED 
 
Enamik maailma riike kasutab ÜTO 1998. aasta histopatoloogilist klassifikatsiooni (7): 
 
Gx  diferentseerumisaste ei ole määratav 
G1  kõrgelt diferentseerunud kasvaja 
G2  mõõdukalt diferentseerunud kasvaja 
G3 – 4 madalalt diferentseerunud, anaplastiline kasvaja    
 

3.8 RISKIFAKTORID 
 

Uroteliaalse vähi peamisteks riskifaktoriteks on suitsetamine (4) ja aromaatsete amiinidega 
kokkupuude tööstuses. Riskigruppi kuuluvad trükitöölised, maalrid, rauavalu- ja alumiiniumitehase 
töölised, gaasitöölised (15).  
 

3.9 DIAGNOOSIMINE 
 

3.9.1 Anamnees ja kliiniline uurimine  
 

Kuna hematuuria on kusepõievähi kõige sagedasem ja varasem sümptoom, tuleb selle 
esinemisel kahtlustada põievähki, kui neeruvähk on ultrahelidiagnostikal väljalülitatud. Hematuuria 
aste ei korreleeru kasvaja suurusega. Väike üksik kolle kusepõies võib põhjustada hüüvetega 
makrohematuuria ja vastupidi. 

Põievähk võib põhjustada ka irritatiivseid sümptoome. Kuigi düsuuria ja sagenenud 
urineerimine on enam iseloomulik bakteriaalsele tsüstiidile, tuleks negatiivse uriinikülvi ja püsivate 
kaebuste korral mõelda kasvaja võimalusele.  

Asümptomaatilise mikrohematuuriaga haigete käsitlus on seni ebaselge, v.a. > 50 aastased 
patsiendid, kes tuleb suunata täpsustavateks uuringuteks uroloogi vastuvõtule (22,23). Üle 50 
aastastel asümptomaatilise mikrohematuuriaga patsientidel leitakse põievähki 5% juhtudel (24).  

Skriinimist asümptomaatilise mikrohematuuria korral ei soovitata, kuna selle positiivne 
ennustatav väärtus on liiga madal – 0,5% (23,25,26). Kantserogeenidega kokkupuutuva 
populatsiooni ja suitsetajate skriinimine asümptomaatilise mikrohematuuria suhtes on soovituslik.  

Rektaalne palpatsioon ja bimanuaalne vaagna palpatsioon annavad reeglina vähe 
informatsiooni kuna enamus põievähist on pindmine (~ 85%). Kui kasvaja mass on palpeeritav, 
tuleb eristada, kas see on fikseerunud vaagnasse või liigutatav. 

 
3.9.2 Uriinitsütoloogia 

 
Põieloputusvedeliku uurimine kasvajarakkude suhes on sensitiivsem  madalalt 

diferentseerunud vähi või Tis korral (35,36). Kõrgelt diferentseerunud kasvaja korral on 
uriinitsütoloogia sageli negatiivne. Peab meeles pidama, et kasvaja rakud positiivse 
uriinitsütoloogia korral võivad pärineda alates neerukarika papillist kuni ureetrani, hoolimata ka 
eelnevatest negatiivsetest radioloogilistest leidudest. Teiselt poolt ei välista negatiivne 
uriinitsütoloogia vastus põievähi olemasolu (36). Kuna uriinitsütoloogia meetodi tundlikkus ja 
spetsiifilisus on madal (37), sunnib see otsima uusi uriiniteste põievähi diagnoosimiseks. 

  
3.9.3 Uued testid tsütoloogia asemel 

 
Viimaste aastate uuringud on olnud fokuseeritud tuumormarkerite väljatöötamisele uriinis. 

Praeguseks on saadaval põietuumori antigeeni (BTA), NMP22 ( Nuclear Matrix Protein ), 
Quanticyt ja Immunocyt testid. Nende testide sensitiivsus on parem kui uriinitsütoloogial, kuid 
spetsiifilisus on madalam. Vale-positiivsed tulemused võivad põhjustada ebavajalike 
radioloogiliste uuringute ja kusepõie biopsiate tegemise. F.M. Brown on testide kasutamist 
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kommenteerinud: ” Seni kuni silmnähtavat võitjat põievähi markerite leidmise võidujooksus välja ei 
kuulutata, jääb uriinitsütoloogia ikkagi kuldseks standardiks ” (39). 

 
3.9.4 Tsüstoskoopia koos põie biopsiaga 

 
Nimetatud protseduur on seni “kuldne standard” kusepõievähi diagnostikas. Nähtava 

papillaarse kasvaja korral võetakse biopsia tuumorist ja kahtlastest limaskesta piirkondadest, et 
avastada kaasuvat Tis. Põievähi lihasinvasiooni kahtlusel on obligatoorne teha spinaal-
anesteesias kusepõie transuretraalne resektsioon (TURB) kasvaja T staadiumi määramiseks (41). 
TURB –i ajal peab vältima ekstensiivset elektro-koagulatsiooni, et säilitada maksimaalselt 
eemaldatava koe morfoloogilisi detaile ja vältida artefakte. Resetseeritud põieseina põhjast 
võetakse tangidega eraldi biopsiad. 

Pisteline põiebiopsia on näidustatud visuaalselt normaalse limaskesta, kuid positiivse 
uriinitsütoloogia puhul või mittepapillaarse kasvaja esinemisel põies. Üksiku papillaarse 
kasvajakolde esinemisel on pisteline biopsia tervest limaskestast vastunäidustatud kuna 
lisainformatsiooni sellega ei saa ning ähvardab oht implantatsioon-tuumori tekkeks vigastatud 
limaskesta piirkonda (42,43). 

Prostaatilise ureetra biopsia teostatakse Tis kahtlusel põies, kuna see haarab sageli 
prostaatilist ureetrat (44). 

 
3.9.5 Radioloogilised uuringud 

 
Eeskätt on näidustatud kõhukoopa ultraheli-uuring. Esmasel ultraheli-uuringul on võimalik 

visualiseerida võimalikku neerutuumorit kui konkureerivat  hematuuria põhjust, tuumorit 
põievalendikus ja hüdronefroosi.  

Vajadusel, infiltratiivse põievähi kahtlusel või lümfi- ja kaugmetastaaside otsimiseks, on vajalik 
teostada kompuuter-tomograafiline uuring (CT) kas ainult vaagna piirkonnast, kogu kõhukoopast 
ja rindkerest. CT uuringu peamine eesmärk on vaagna lümfisõlmede suurenemise ning maksa- ja 
kopsumetastaaside diagnoosimine (33). CT ei võimalda korrektselt eristada organiga piirnevat 
kasvajat ekstravesikaalsest levikust (45,46). CT leid ja kasvaja levik tsüstektoomia preparaadis 
korreleeruvad 65-80% juhtudel. 

Sarnaselt CT –ga ei võimalda ka MRT avastada kasvaja mikroskoopilist invasiooni 
perivesikaalsesse rasva ning staadiumi määramise viga on 30 % (47,48). 

I/V urograafia ei ole soovitatud vähese saadava informatsiooni tõttu (30,31). 
Rutiinne skeleti stsintigraafia infiltratiivse põievähi korral ei ole näidustatud, v.a. juhtudel, kui 

alkaalne fosfataas seerumis on tõusnud või patsiendil esinevad luuvalud (34).  
 

3.9.6 Diagnostika kokkuvõte 
 
Obligatoorsed uuringud: 

• Füsikaalne uurimine, k.a. digitaalne rektaalne ja bimanuaalne palpatsioon 
• Kõhukoopa ultraheli-uuring 
• Ureetro-tsüstoskoopia 
• Uriinianalüüs 
• Uriinitsütoloogia 
• TURB koos 

- põhjabiopsiaga 
- pistelise biopsiaga positiivse tsütoloogia, laialdase või mittepapillaarse 

tuumori puhul 
- prostaatilise ureetra biopsiaga, kui on kahtlus Tis –le selles 

 
Kui kasvaja on infiltratiivne ja näidustatud on tsüstektoomia, siis obligatoorsed         
lisauuringud on: 

• Rindkere, ülakõhu ja vaagna CT 
• Skeleti stsintigraafia sümptomite olemasolul või alkaalse fosfataasi tõusul 
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3.10  RAVI 
 

Pindmise (Tis – Ta – T1) ja infiltratiivse (T2 – T3 – T4) kusepõievähi ravi ja jälgimine on 
erinev: 
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• Ta-T1 on pindmised kusepõievähid. Nende ravi peab olema suunatud retsidiveerumise ja 
progressiooni ärahoidmisele 

• T1 G3 kasvaja tendents progressiooniks on väga kõrge. Varase tsüstektoomia 
näidustatus sel puhul on senini vaidlusküsimuseks. 

• Tis on potentsiaalselt kõrg-maliigne kasvaja, mille raviks kasutatakse enamikul juhtudel 
Bacillus Calmette-Guerin (BCG) vaktsiini intravesikaalseid instillatsioone. Kui Tis ravi 
ebaõnnestub kahe 6-8 nädalase instillatsiooni tsükli järel, on näidustatud varane 
tsüstektoomia. 

• T2-T3-T4 infiltratiivsete tuumorite korral on näidustatud tsüstektoomia. Põit säilitavad 
operatsioonid on lubatud vaid erandjuhtudel. 

• N+ ja/või metastaatiline haigus vajab lisaravi 
 

3.10.1 PINDMISE KUSEPÕIEVÄHI RAVI 
 

85% põievähkidest on pindmised ja 80% neist retsidiveerub peale esmast ravi (1,2). 
Infiltratiivseks vormiks ülemineku risk on enamikul juhtudel madal, vaid T1G3 kasvaja korral ulatub 
progressiooni risk 50 %-ni (2,3).  

Retsidiveerumise ja progressiooni riski hinnatakse järgmiste prognostiliste faktorite alusel 
(tähtsuse järjekorras), (7): 

1. Kasvaja anaplastilisus (diferentseerumisaste) 
2. Kasvaja suurus: mida suurem, seda kõrgem risk 
3. Retsidiveerumise sagedus eelneval perioodil; retsidiiv esimese 3 kuu jooksul. 
4. Kasvaja kollete arv diagnoosi hetkel. 

   
       Prognostiliste faktorite kombineerimise alusel jagatakse pindmine kusepõievähk 3 riskigruppi: 
 
      Madala riski grupp:       üksik, Ta G1, < 3 cm suurune  ~ 50 % pindmisest vähist 
      Kõrge riski grupp:         T1 G3, Tis, kiiresti retsidiveeruv ~ 15 % 
      Keskmise riski grupp:   kõik ülejäänud, Ta-T1 G1-2, multif. ~ 35 % 
 

Vastavalt riskigruppidele on pindmise kusepõievähi ravi erinev.  
Madala ja keskmise riski grupi kasvaja korral teostatakse transuretraalne kusepõie 

resektsioon (TURB) koos kohese postoperatiivse intravesikaalse kemoteraapiaga, et vältida 
kasvajarakkude implantatsiooni. Soovitavalt kasutatakse epirubitsiini või mitomütsiin C kuni 6 tunni 
jooksul peale TURB –i. Ei ole leitud vahet ühe- ja mitmekordse põie instillatsiooni vahel madala 
riski grupis (8). Vahetu intravesikaalne kemoteraapia peale TURB –i vähendab retsidiivide 
sagedust 50%, kuid ei paranda haigus-spetsiifilist elulemust (8). Madala riskiga kasvajaga 
patsiendid ei vaja edasist ravi kuna retsidiivide sagedus selles grupis on väga väike. Keskmise 
riski grupis on näidustatud 4 – 8 nädalane intravesikaalse kemoteraapia kuur 1 kord nädalas, 
millele järgnevad instillatsioonid 1 kord kuus. Ravikuur katkestatakse või pikendatakse tugevate 
põieärritussümptomite korral, mis võivad viia põie kontraktuurini. Intravesikaalse kemoteraapia 
kõrvaltoimed on otseses sõltuvuses ravirežiimi intensiivsusest. 

 
3.10.1.1 Säilitus-keemiaravi 

 
Korduvate põieinstillatsioonide kasulikkus kemoterapeutikumidega ei ole täpselt teada. 

Kusepõie sisest keemiaravi soovitatakse siiski jätkata 1 kord kuus peale esmast instillatsiooni 
TURB -i järgselt kiiresti retsidiveeruvate ja kõrge progressiooniriskiga kasvajate puhul. Enam kui 6 
kuuline säilitusravi ei vähenda edaspidi kasvaja retsidiivide sagedust ja progressiooni keskmise 
riski grupis (12). Ei ole kindlaid tõendeid, et üle 6 kuu kestev säilitusravi hoiaks ka edaspidi ära 
retsidiivi teket, kui seda pole senini juhtunud. Intravesikaalne keemiaravi on efektiivne ikkagi ravi 
algfaasis. 
 

3.10.1.2 Kasvaja retsidiivide ravi 
 

Retsidiivi tekkel alustatakse instillatsioone vastavalt skeemile peale TURB –i uuesti. Kiiresti 
retsidiveeruva või multilokulaarse retsidiivi korral soovitatakse üle minna BCG ravile, mis on 
sellisel juhul oma paremust tõestanud. T1 põievähi progressioon tähendab juba lihase 
infiltratsiooni ning peab olema käsitletud vastavalt. 
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3.10.1.3 Kusepõie instillatsioonideks kasutatavad kemoterapeutikumid 

 
Paljud kemoterapeutikumid tekitavad kemoresektsiooni efekti pindmise kusepõievähi korral. Ei 

ole leitud, et mingi keemiaravim oleks teistest efektiivsem. Sagedamini kasutatakse mitomütsiini C, 
epirubitsiini ja doksorubitsiini. 

Keemiaravim lahustatakse 30-50 ml steriilses füsioloogilises lahuses või vees ja viiakse 
kateetri kaudu põide, hoides seda seal 1-2 tundi. Üldiselt soovitatavad doosid mitomütsiin C jaoks 
on 2 -40 mg, epirubitsiinile 50 – 80 mg ja doksorubitsiinile 50 mg, kuid doosi – ravivastuse 
uuringud on puudulikud. Patsindil palutakse mitte juua enne instillatsiooni, et vältida ravimi 
kontsentratsiooni lahjenemist põies. 

Keemilise tsüstiidi teke sõltub otseselt raviskeemi intensiivsusest, s.o. ravimi 
kontsentratsioonist ja instillatsioonide sagedusest , kuid mitte kasutatavast ravimist. Keemiline 
tsüstiit paraneb iseenesest, kui ravi peatatakse. Mõnel juhul võib siiski tekkida mikrotsüstis. 
Mitomütsiin C puhul on harva täheldatud allergilist nahareaktsiooni kätel ja genitaalidel. 
Patsientide tähelepanu tuleb juhtida käte ja genitaalpiirkonna pesule peale urineerimist. 

 
3.10.1.4 BCG intravesikaalne ravi 
 

Kõrge riskiga kasvaja korral on näidustatud TURB -i järgne intravesikaalne BCG ravi. Kui kahe 
instillatsiooni tsükli  järgselt ei ole saavutatud paranemist või on tekkinud ravi foonil varane 
retsidiiv, on näidustatud tsüstektoomia. BCG intravesikaalne ravi ei ole näidustatud madala riski 
grupis ja ei ole soovitatud keskmise riski grupis raskete kõrvaltoimete ohu tõttu. Paljudes 
keskustes soovitatakse T1 G3 vähi puhul kohest tsüstektoomiat väga heade kaugtulemustega 
elulemuse suhtes. Teiselt poolt – 50 % T1 G3 kasvajaga haigetel oleks võimalus BCG raviga põit 
säilitada (13-17), kuid seni pole selge, kellel peaks tegema kohese tsüstektoomia ja keda saaks 
ravida konservatiivselt. Mõnede märkide järgi on siiski võimalik otsustada: kas soliidse või 
papillarse tuumori esinemine, kiire retsidiveerumine esialgse konservatiivse ravi foonil, 
multilokulaarsus ja kaasuva Tis esinemine. 

Ainult Tis esinemisel põies koosneb standardravi BCG 6 nädalasest kuurist.Täielik remissioon 
saavutatakse 70% juhtudel. Kui tsütoloogia või biopsiad jäävad positiivseks, võib teine ravitsükkel 
tõsta täielikku remissiooni veel 15% võrra. Säilitusravina soovitatakse lisatsükleid 3, 6, 12, 18, 24, 
30 ja 36 kuul hoidmaks ära selle kõrgmaliigse kasvaja retsidiveerumist. Kui 2 esimese BCG tsükli 
järel paranemist ei saavutata või tekib varane retsidiiv on näidustatud tsüstektoomia koos 
uretrektoomiaga.  

70% Tis juhtudest on siiski võimalik põis BCG raviga säilitada. 
BCG toimemehhanism ei ole teada, kuid enamik tõendeid viitavad, et tegemist on immuunravi 

ühe vormiga. On leitud, et BCG toimib kõige efektiivsemalt kõrge riskiga pindmise kusepõievähi 
puhul. Praeguseks on üldiselt aktsepteeritud, et BCG hoiab ära haiguse progressiooni (15,17), 
kuid mõnedes uuringutes pole see kinnitust leidnud (14). Immunoloogilise vastuse saamiseks on 
vaja alustada 6 nädalase induktsioon-instillatsioonidega ning seejärel jätkata 3 lisatsükliga hea 
reaktsiooni tagamiseks.  

Ühegi BCG tüve kasutamises ei ole tõestatud paremust. 
Madalaim retsidiivide sagedus esineb uuringute andmeil pikaajalise, kuni 3 aastat kestva 

säilitusravi korral. BCG lisatsüklid tehakse 3, 6, 12, 18, 24, 30 ja 36 kuul (17). Kas sellist karmi ravi 
vajavad kõik kõrge riski grupi patsiendid ei ole veel teada. 

Kemoterapeutikumide ja BCG järjestikune raviskeem on veel uurimisjärgus ja selle efektiivsus 
ei ole tõestatud. 

BCG ravi tüsistustena esineb kõige sagedamini lokaalset põieärritust, kuid võib esineda ka 
üldiseid gripi-laadseid vaevusi ning BCG-sepsist, -prostatiiti, -orhiiti ja –hepatiiti (16). Seetõttu ei 
tohi BCG –d kasutada haavandite korral põies või ureetras ning kui patsiendil esineb 
makrohematuuria. Soovitav on oodata 2 nädalat peale TURB –i enne, kui alustada BCG ravi. 
Samal põhjusel pole BCG ravi soovitatud madala ja keskmise riskiga pindmise kusepõievähi 
gruppides, kus loodetav kasu ei kaalu üles tüsistuste ohtu. 
 

3.10.1.5 SOOVITUSED 
 
• Ta – T1 pindmise kusepõievähi ravi peab olema suunatud retsidiivide sageduse ja    

progressiooni pidurdamisele. 
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• T1 G3 kasvajal on väga tugev tendents progressiooniks, paljud soovitavad varast 
tsüstektoomiat. 

• Tis on potentsiaalselt kõrge maliigsusega kasvaja, mida enamasti ravitakse intravesikaalsete 
BCG instillatsioonidega. Kui tervenemine ei ole saavutatud kahe 6-nädalase instillatsiooni 
tsükliga, tuleb teha tsüstektoomia. 
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3.10.2 INFILTRATIIVSE KUSEPÕIEVÄHI RAVI 
 

3.10.2.1 Radikaalne tsüstektoomia uriini derivatsiooniga 
 
Radikaalne tsüstektoomia koos uriiniderivatsiooniga on infiltratiivse kusepõievähi  (T2 – T3 – T4) 
standardravi. Meestel eemaldatakse kusepõis koos eesnäärme ja seemnepõiekestega, naistel koos 
emaka, adnekside ja tupe eesmise võlviga. Ureetra tuleb eemaldada, kui kasvaja on levinud meestel 
prostaatilisse ureetrasse, naistel põiekaela. Ei ole kontrollitud andmeid radikaalse lümfadenektoomia 
mõjust elulemusele, kuid lümfadenektoomia omab prognostilist tähendust (10,11). Regionaalsete 
lümfimetastaaside sagedus sõltub T- staadiumist, varieerudes 10% -st T1 korral kuni 33% -ni T3-T4 
staadiumi kasvajate puhul. 
Tõsiste kaasuvate haiguste ja kõrge ea tõttu võib olla näidustatud kusepõie resektsioon adjuvantse või 
neoadjuvantse kemo- ja/või radioteraapiaga.  
Uriini derivatsiooni meetoditena on tänapäeval aktsepteeritud peensoolejuha urostoom      Brickeri j., 
kateteriseeritav uriinireservuaar soolest ja kusepõie substitutsioon soolest. Ureeterosigmostoomia ei 
ole enam oma rohkete tüsistuste tõttu populaarne ja kasutatakse vaid üksikutes keskustes. 
Kontinentse reservuaari ja põie substitutsiooni operatsioonimeetodeid on palju ning nende rajamiseks 
võib kasutada erinevaid seedetrakti osasid, v.a. jejunum (ileum, ileotsökaal-segment, sigmasool, 
magu). Arvestades nende nn. suurte rekonstruktsioonide keerukust ja postoperatiivsete tüsistuste 
suurt riski soovitatakse taolise operatsioonid kontsentreerida keskustesse, kus sellega tegeldakse 
regulaarselt. 
Uriiniderivatsioon tsüstektoomiata on näidustatud halva üldseisundiga patsientidele või/ja  T4b 
(fikseerunud kasvaja) staadiumi protsessi korral. 
Tsüstektoomia ja uriiniderivatsiooni järgne 5-aasta elulemus on erinevates Euroopa maades 40 – 60% 
ning pole viimasel ajal oluliselt paranenud. Preoperatiivne kemo- ja radioteraapia ei ole elulemust 
parandanud (21). Viidatud uuringus on leitud 5-aasta elulemus preoperatiivse ravita pT1 puhul 75%, 
pT2 – 63%, pT3 – 31% ja pT4 puhul 21% (21). 

 
3.10.2.2 SOOVITUSED 

 
• Radikaalne tsüstektoomia on näidustatud T2 – T4a, N0 – NX, M0, T1 G3 ja Tis korral. 
• Preoperatiivne kiiritusravi ei ole näidustatud. 
• Ureetra võib säilitada, kui lõikepiirid on puhtad. 
• Radikaalse tsüstektoomia ja uriiniderivatsiooni operatsioonid on soovitav koondada 

suurtesse keskustesse, kus on olemas kõigi peamiste derivatsiooni tüüpide tegemise 
kogemus ning kus sellega tegeldakse regulaarselt. 

• Patsient, kellel on näidustatud tsüstektoomia, peab olema informeeritud kõigist 
ravivõimalustest ning lõplik otsus tehakse patsiendi-kirurgi konsensuse alusel. 
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3.10.3 VÄLISKIIRITUSRAVI 

Väliskiiritusravi (VKR) põit säilitava tervistava ravina T1- T4 N0 M0 kasvajate korral 
kasutatakse vaid üksikutes keskustes ning kuigi 5 aasta elulemus on aktsepteeritav, tekib ~ 50% 
patsientidest lokaalne retsidiiv (5). Puuduvad küllaldase statistilise jõuga randomiseeritud 
uuringud, mis võrdleksid VKR-i tsüstektoomiaga.Patsientidel, kes on sobilikud VKR-iks peab 
olema küllaldane põiemaht ning normaalne põie funktsioon ning ei tohi esineda uroinfektsiooni. 
Vaagnaelundite põletikud anamneesis või armistumine eelnevast operatsioonist vaagna 
piirkonnas on kiiritusravi vastunäidustusteks. 

VKR jaotatakse 30 – 40 fraktsiooniks summaarse doosiga kuni 68 Gy (4,5). Mitme fraktsiooni 
kasutamine päevas võib anda parema ravivastuse, kuid need raviskeemid on veel uuringute 
staadiumis (6-8). Sama peab ütlema ka simultaanselt süsteemse kemo- ja radioteraapia 
kasutamise kohta. Tsisplatiini lisamine kiiritusravile annab T2 – T3 kasvajate puhul kuni 80% 
ravivastuse (9-12). Siiski jääb ebaselgeks, kas see parem raviefekt peegeldub ka kõrgemas 5-
aasta elulemuses. Randomiseeritud uuringuid, mis võrdlevad konventsionaalset kiiritusravi 
simultaanse kemoteraapiaga on vähe (3).  Tavaliselt kasutatakse VKR-i kaugelearenenud vähi 
puhul põieverejooksude ja valude palliatsiooniks. 

Kiiritusravi tüsistustena võib esineda radiotsüstiiti 5%, proktiiti 5% ja soolesulgust 3% juhtudel 
(3,5,11,14). Erektsioonihäireid täheldatakse 2/3 ravitud meestel (15). Naiste seksuaalfunktsiooni 
häireid ei täheldata (16). 

5-aasta elulemus peale VKR-i on kirjanduse andmeil 60-80%; 26-59%; 20-38% ja 0% 
vastavalt T1, T2, T3 ja T4 staadiumi põievähi korral (3-5,8,11,17). Soodsateks prognostilisteks 
faktoriteks on seejuures väiksem T, üksik tuumori kolle, ülemiste kuseteede laienemise 
puudumine ja võimalikult täielikum kasvaja transuretraalne resektsioon enne kiiritusravi. 50% 
juhtudel tekib ravi järgselt siiski lokaalne retsidiiv (5). 12-40% neist patsientidest on täiendava 
tsüstektoomiaga võimalik saavutada soodne raviefekt (3,11). 

Kuigi T1 staadiumi põievähi raviks kasutatakse ka väliskiiritust, saavutatakse parimad 
tulemused ikkagi kusepõie transuretraalse resektsiooni ja adjuvantse intravesikaalse kemo-
/immunoteraapia või kohese tsüstektoomiaga (4). 
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3.10.4 SÜSTEEMNE KEEMIARAVI 
 

Tsisplatiini sisaldav kombineeritud skeem (M-VAC) on näidustatud adjuvantsena peale   
tsüstektoomiat N+ korral või metastaatilise protsessi raviks ning neo-adjuvantsena või 
adjuvantsena lokaalselt levinud kasvaja korral. Ravivastus M-VAC (metotreksaat, vinblastiin, 
doksorubitsiin ja tsisplatiin) skeemi kasutades on 40-70%.  

Lihas-invasiooniga põievähi puhul tekivad tsüstektoomia järgselt kaugmetastaasid kuni 50% 
haigetest. See juhtub kõige sagedamini 2 aasta jooksul peale operatsiooni (1). Enamikul 
patsientidel tekivad kaugmetastaasid ja veerandil areneb looži retsidiiv. 

 
3.10.4.1 Neo-adjuvantne keemiaravi 

 
Randomiseerimata uuringud on kindlalt kinnitanud neo-adjuvantse KT sobivust ja ohutust. 

Enamikus uuringutes esineb ravivastus 60-70% ja paranemine ca 30% patsientidel (2). Need 
uuringud näitavad, et neo-adjuvantne KT võib põhjustada kasvaja vähenemise ning 
mitteopereeritavad juhud muutuvad opereeritavateks (3,4). 

Randomiseeritud uuringud ei ole siiski veel kinnitanud elulemuse paranemist neo-adjuvantse 
KT –ga (4). Siiski on leitud, et ravivastus KT –le on oluline elulemuse ennustaja. Patsientidel, kelle 
KT –ga on esmane tuumor vähenenud pindmiseks vähiks või T0 staadiumiks, on 5-aasta 
elulemus 75%; patsientidel, kellel esineb residuaalne lihas-invasioon (>T2), on 5-aasta elulemus 
vaid 20% (5,6). 

 
3.10.4.2 Adjuvantne keemiaravi 
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Mitmed uuringud näitavad adjuvantse KT paremust võrreldes mitteraviga tsüstektoomia 
järgselt N+ kasvaja puhul (15-19), kuid tulemused on siiski vastukäivad (20). On vaja suurt 
multitsentrilist uuringut veenva tõestuse saamiseks.  

Uuringud ei ole kindlalt näidanud adjuvantse KT eelist T2 protsessi puhul, kuid T3, T4 
protsessi ja/või pN+ korral valitseb üldine arvamus, et adjuvantne KT parandab elulemust (2). 
Väga vajalikud oleksid randomiseeritud uuringud selle tähtsa probleemi lahendamiseks. 
 

Metastaatilise põievähi puhul on 2 prospektiivset randomiseeritud uuringut selgelt näidanud 
M-VAC kombineeritud skeemi paremust ühe ravimiga ravi üle (21,22). Kahjuks on ravi väga 
toksiline ja pikendab eluiga vaid 15 – 20% patsientidel. Keskmine eluiga on vaid 13 kuud. Selgelt 
esineb vajadus uute ravimite ja raviskeemide järele. Hiljuti avaldatud andmete põhjal on 
metastaatilise kusepõievähi ravis kasutatav tsisplatiini ja gemtsitabiini kombinatsioon sama tõhus 
kui M-VAC skeem, kuid oluliselt parema tüsistuste profiiliga ning seetõttu sageli ka vähem kulukas 
(31). Uued väljatöötatud kemoterapeutikumid gemtsitabiin ja taksaanid on küllaltki lootustandvad 
(24,25). Gemtsitabiini ja taksooli kombinatsiooni kasutamine patsientidel, kelle M-VAC tulemust ei 
andnud oli väga hea raviefektiga (27). Samuti, kui tsisplatiini, gemtsitabiini ja taksooli anda 
eelnevalt ravimata patsientidele, saavutati väga hea ravivastus (28). 

KT halva ravivastuse prognostilisteks faktoriteks on kõrgenenud alkaalse fosfataasi tase , 
vanus >60 aasta ja halb üldseisund (29). Kemosensitiivsuse ennustamise ja ravi optimeerimise 
eesmärgil võivad kasulikuks osutuda molekulaarsed markerid nagu p53, Rb ja p21 (30). 
 
 
 

3.10.4.3 SOOVITUSED 
 

• Tsisplatiini sisaldav kombineeritud süsteemne KT annab täieliku remissiooni 40-70% 
juhtudel 

• Neo-adjuvantne KT enne tsüstektoomiat ei paranda elulemust 
• pN+ ja metastaatilise protsessi puhul on näidustatud adjuvantne kemoteraapia. 

Metastaatilise vähi ravis on M-VAC praegu kuldne standard, kuid uuemad 
preparaadid – gemtsitabiin ja taksaanid võivad peagi seda skeemi asendada 

• Lokaalselt levinud T4 protsessi puhul on näidustatud adjuvantne või neo-adjuvantne 
KT 

• KT efektiivsuse headeks prognostilisteks faktoriteks on madal alkaalse fosfataasi 
tase, vanus < 60 aasta, hea füüsis ja kehakaalu säilumine 
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3.11  JÄLGIMINE 
 

3.11.1 JÄLGIMINE PINDMISE KUSEPÕIEVÄHI KORRAL 
 

3.11.1.1 Tsüstoskoopia 
 

Tsüstoskoopia on kuldne standard patsientide jälgimiseks peale TURB –i. Soovitav on 
kasutada fleksiibel-tsüstoskoopi, mis on patsientidele oluliselt mugavam. 

Esimene tsüstoskoopia tuleb teha 3 kuu möödudes TURB –ist kõigil juhtudel. Kiire retsidiivi 
teke 3 kuu jooksul peale TURB –i võib olla põhjustatud mittetäielikust resektsioonist, kasvaja 
implantatsioonist vigastatud limaskesta kohtades või epiteliaalse vähi kiirest kasvust (1). T1 G2 – 
G3 puhul on soovitav teha teisene TURB eelneva resektsiooni kohast enne 3 kuu möödumist (14). 
Selle tüübi kasvajate puhul saadakse 35% patsientidest positiivseid biopsiaid korduva TURB –i 
käigus, mis on tehtud 4-6 nädalat peale esmast operatsiooni (2,3). 

Hilisemate tsüstoskoopiate sagedus. Sageduse määravad konkreetse pindmise  kasvaja 
prognostilised faktorid (4). Kõigis pindmist kusepõievähki puudutavates töödes märgitakse, et 
kõrgeim retsidiivide tekke oht on esimesel 2 jälgimisaastal. 

Madala riskiga kasvaja korral tehakse tsüstoskoopia 3 kuud peale TURB-i ning kui see on 
negatiivne, siis üks kord aastas 5 aasta jooksul, kuna retsidiivi oht on väga väike (5). Retsidiivi 
puhul on 95% juhtudel morfoloogiline leid sama, mis esimesel korral. 

Kõrge riski grupis tuleb 2 esimese aasta vältel tsüstoskoopia teha iga 3 kuu järel. Kolmandal 
aastal iga 4 kuu järel, neljandal-viiendal aastal 2 korda aastas. Alates kuuendast aastast 1 kord 
aastas.  

Mõõduka riski grupis jääb jälgimise skeem kahe eelneva vahepeale. 
Iga retsidiivi järel tuleb jälgimise skeemi alustada otsast peale. Kui retsidiive ei esine, tuleb 

madala ja keskmise riskiga kasvajaga patsiente jälgida 10-12 aastat (5-7), kõrge riskiga  
eluaegselt (6,7).  
 

3.11.1.2 Ultraheli-uuring 
 

Tsüstoskoopiast hoidumiseks kasutatakse mõnedes keskustes pindmise kusepõievähi 
jälgimiseks ultraheli-uuringut (8). Kuigi ultraheliga võib diagnoosida ka mõne millimeetrist tuumorit 
põies, pole selle meetodi kasutamine jälgimiseks võrreldes tsüstoskoopiaga piisavalt põhjendatud. 
 

3.11.1.3 Uriini tsütoloogia 
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Tsütoloogiline uuring ei ole enamasti tundlik meetod kõrgema diferentseerumisastmega G1, 
G2 pindmise kusepõievähi diagnostikas (9). Negatiivne uriini tsütoloogia tulemus ei välista 
papillaarse tuumori olemasolu põies ning seetõttu ei kõlba kõrge diferentseerumisastmega vähi 
jälgimiseks. Tsütoloogilise uuringu peamine eesmärk on agressiivse pindmise vähi nagu Tis 
avastamine või jälgimine. Uute kasvajamarkerite kasutamine ei ole veel juurdunud pindmise 
põievähi jälgimisel (10).  
 

3.11.1.4 I/V urograafia 
 

Kasvaja teke ülemistesse kuseteedesse pindmise kusepõievähiga haigetel on väga harva 
esinev, mistõttu rutiinset IVU ei soovitata (6,11). IVU on näidustatud jälgimise ajal suitsetajatel, 
tööstustöölistel, kõrge riskiga pindmise vähi korral ja neil, kellel esineb vesiko-ureteraalne refluks.. 
Kõige rohkem esineb ülemiste kuseteede haaratust Tis puhul. Seetõttu peab tegema kindlasti ka 
IVU, kui jälgimisperioodis uriini tsütoloogia jääb positiivseks (12). 
 

3.11.1.5 Pisteline kusepõie limaskesta biopsia 
 

Normaalse välimusega põie limaskesta pisteline biopsia on küsitava väärtusega ning 
soodustab kasvajarakkude implantatsiooni vigastatud uroepiteelis (13). Piisab, kui võtta biopsiad 
visuaalselt moondunud limaskesta kohtadest (14). Pisteline biopsia on Tis avastamiseks siiski 
näidustatud juhul, kui visuaalselt normaalse põie limaskesta puhul uriini tsütoloogia on positiivne. 
Sellisel juhul on vajalik teostada ka TUR-biopsia prostaatilisest ureetrast ning vajadusel ka 
eesnäärme biopsia (15). 
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3.11.2 JÄLGIMINE RADIKAALSE TSÜSTEKTOOMIA JÄRGSELT 
 

Peale radikaalset tsüstektoomiat sõltub kasvaja progressiooni risk otseselt T-staadiumist ja 
diferentseerumisastmest. Kasvaja progressiooni risk tõuseb järk-järgult – 5% -st pT1 G3 tuumori 
korral (1,2)  kuni 100% -ni pN2 haiguse puhul (3,4). 

Progressiooni risk on kõrgeim esimese 24 kuu jooksul operatsiooni järgselt ning suhteliselt 
väike peale 36 kuud (3). Kasvaja progressioon võib väljenduda kas looži retsidiivis, regionaalsete 
või jukstaregionaalsete lümfisõlmede metastaseerumises või kaugmetastaaside tekkes. Lokaalset 
retsidiivi täheldatakse  pT2a, pT2b ja pT3 puhul vastavalt 6, 18 ja 51% (5). Intraluminaarset 
retsidiivi ureetrasse, juhul kui see on eemaldamata, täheldatakse 5 – 13% ning kasvaja tekke risk 
aja möödudes ei vähene (5-7). 

Täiendravi osas kasvaja progressiooni korral peale tsüstektoomiat puuduvad prospektiivsed 
uuringud. Haigusjuhtude esitlustest on aga teada, et teisene operatsioon looži retsidiivi korral 
adjuvantse kemo- või radioteraapiaga või ilma selleta pikendab haigusvaba eluiga väga vähestel 
patsientidel. Sama kehtib ka süsteemse KT kohta kaugmetastaaside korral (8-10). 

Patsiente on soovitav esimese kahe aasta jooksul jälgida iga 3 kuu järel ning seejärel üks kord 
aastas. Igakordsed obligatoorsed uuringud on kliiniline läbivaatus, kõhukoopa ultraheli ja 
vereanalüüs. Soovitavalt CT, rindkere röntgen-ülesvõte ja ureetroskoopia        1 kord aastas. 
 

 
3.11.2.1 SOOVITUSED 
 

• Patoloogiline kasvaja staadium määrab ära haiguse progressiooni riski: lokaalselt 
levinud kasvaja ja eeskätt lümfimetastaaside esinemine ennustab kõrget 
progressiooni riski. Mida kõrgem on kasvaja progressiooni risk, seda suurem on 
potentsiaalne kasu regulaarsest jälgimisest. 

• Patsientidel, kes on haigusvabad 36 peale tsüstektoomiat, on edaspidi suhteliselt 
väike kasvaja progressiooni risk. Seega tuleb patsiente regulaarselt ja sageli 
kontrollida esimese 24 kuu jooksul peale tsüstektoomiat. 

• Täiendravi efektiivsus: teisene operatsioon ja tavapärane KT ei ole enamasti 
efektiivne. Järjest enam koguneb tõenduspõhist materjali uute KT preparaatide 
kohta, mis tõstavad süsteemse KT tervistavat potentsiaali. 

• Jälgimisel kasutatavad uuringud on suunatud kasvaja progressiooni varajaseks 
avastamiseks. Uuringuid korraldatakse vastavalt patsiendi individuaalsele kasvaja 
progressiooni riskile. 
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3.11.3 JÄLGIMINE URIINIDERIVATSIOONI ASPEKTIST 
 

Tsüstektoomia järgsest uriiniderivatsioonist tekkida võivaid probleeme tuleb vaadelda eraldi: 
kirurgilisest tehnikast endast tekkivad tüsistused, metaboolsed häired, mis sõltuvad kasutatavast soole 
osast ja segmendi pikkusest ning uriini hoidmisega sooles, infektsioon ja teisese vähi teke soole 
segmendis. 
 
3.11.3.1 Kirurgilised tüsistused 

 
Kõige sagedasemateks kirurgilis-tehnilisteks probleemideks, sõltumata uriiniderivatsiooni tüübist 

on refluks ja ureeteri anastomoosi striktuur (1-9) (tabel 3). Tähtsaks aspektiks sel puhul on ureeterite 
kvaliteet ja muidugi antirefluks-tehnika (10-12). Refluks või striktuur võivad tekkida koheselt peale 
operatsiooni või ka hiljem.  

Peensoolejuha spetsiifilisteks probleemideks on stoomi stenoos ja naha infektsioon (13-16). 
Erinevate kontinentsi mehhanismidega uriinireservuaaride puhul on tüüpiliseks probleemiks nende 
konstruktsioonide häired sõltuvalt kasutatud meetodist. Hea kirurgilise kogemuse korral vajab stoomi 
revisiooni 10% juhtudest. Kivide teke reservuaaris sõltub õmblusmaterjali tüübi ja staplerite 
kasutamisest, metaboolsetest häiretest ja infektsioonist (17). 

Kusepõie substitutsiooni korral on kriitiliseks kohaks soolpõie anastomoos ureetraga, kus striktuuri 
võimalus on kirjanduse andmeil 7-15%. Samuti esineb inkontinentsi 5-20% ja uriinipeetust naistel 30% 
(4,18-20). Vaid öise inkontinentsiga tüsistunud juhte on 30% (4,20). 
 
 
Tabel 3: Uriiniderivatsiooniga seotud refluksi ja ureeteri anastomoosi striktuuri tekke sagedus. 
 
 Refluks (%) Ureeteri striktuur (%) 
Peensoolejuha urostoom 100 10 
Jämesoolejuha urostoom 5 8 
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Ureeterosigmostoomia 5 5 
Uriinireservuaar 
     iileum 
     iileum/jämesool segatüüpi 

 
0 
0-7 

 
2 
8 

Kusepõie substitutsioon 
peensoolest 

 
0-3 

 
25 

 
 
3.11.3.2 Derivatsiooniks kasutatud soolesegmendist sõltuvad metaboolsed häired 

 
Soole erinevatel osadel on spetsiifilised funktsioonid (20,21). Terminaalse iileumi eraldamisel 

seedetraktist võib pikas perspektiivis (3-5 aastat) tekkida vitamiin B12 defitsiit, mis omakorda 
põhjustab aneemiat ja pöördumatut perifeerset neuropaatiat (19,22,23). Defitsiidi tekke algus sõltub 
vit. B12 eelnevatest varudest organismis. 

Enam, kui 50-60 cm pikkuse peensoole osa utiliseerimisel võivad tekkida sapi ja rasva 
ainevahetusehäired. Suureneb sapikivide tekke risk (24). Väljaheide muutub rasvaseks. Patsientidel, 
kellel on derivatsiooniks kasutatud ileo-tsökaalset segmenti, esineb diarröad kaks korda sagedamini 
võrreldes nendega, kelle on kasutatud iileumi (25).  
 
3.11.3.3 Uriini kogunemisest soolpõide johtuvad metaboolsed häired 

 
Uriini elektrolüütide reabsorptsioon kontinentse uriiniderivatsiooni korral on hästi teada 

(10,13,18). Sellist reabsorptsiooni saab tasakaalustada vaid küllaldase neerufunktsiooni olemasolul. 
Neerud vastavad tõusnud elektrolüütide reabsorptsioonile rohkema vedeliku eritamisega. Naatriumi 
reabsorptsioon toimub enamasti iileumi osas, kloriidide tagasiimendumine jämesooles (26,27). 
Hüperkloreemiline atsidoos on iseloomulik just ureeterosigmostoomia ja uriinireservuaaride puhul, kus 
on selleks kasutatud tsöökumit (28-32). Iileumist soolpõite korral esineb kerget/mõõdukat atsidoosi 
50% juhtudel, mis on põhjustatud lämmastiku reabsorptsioonist (33). Hüperkloreemilise atsidoosi ja 
kaasuva rekurrentse infektsiooni tõttu võivad sageli tekkida kusekivid (2,33,35). Kõigi kontinentse 
uriiniderivatsiooni tüüpidega kaasneb kaltsiumi, magneesiumi ja fosfaatide kaotus. Hoolimata kaltsiumi 
ainevahetuse häiretest ei ole siiski täheldatud olulisi luude mineralisatsiooni defekte (36,37). 
 
3.11.3.4 Urotrakti infektsioon (UTI) 

 
Baktereid leitakse alati peensoolejuha uriinis (6,38). Väga vähe on andmeid UTI sagedusest 

kontinentse uriinireservuaari ja substituudiga patsientidel. Pole teada ka soolpõie bakteriaalse 
kolonisatsiooni olulisus (39,40). Seosed on leitud vaid kivide tekke ja püelonefriidi arenguga (2). 
Kusekivide tekke sagedus kontinentsetes uriinireservuaarides on 34% 5 aasta möödumisel ning on 
põhjustatud infektsioonist ja metaboolsetest häiretest (41,42). 
 
3.11.3.5 Sekundaarsed pahaloomulised kasvajad 

 
Teisesed kasvajad võivad areneda kas ülemistes kuseteedes või ureetras, kuid ka teadmata 

põhjustel selles soole osas, mida on kasutatud uriiniderivatsiooniks. Sagedamini tekivad kasvajad 
ureeterite anastomoosi kohtades soolega (17,45-47). Keskmine latentsaeg tuumori arenguni 
soolesegmendis on 25 aastat, kuid on avastatud ka juba 5 aastat peale operatsiooni (35). Kasvaja 
tekke risk on 400 korda suurem võrreldes normaalse populatsiooniga. Jämesoolest soolpõie korral on 
kasvajarisk kõrgem kui peensoole kasutuse puhul (45,48-52). 
 
 
 
 
3.11.3.6 SOOVITUSED 
 

1. Ultraheli-uuring ja ülevaatefilm neerudest on vajalik ülemiste kuseteede laienemise 
ja kivide diagnoosimiseks. 

2. Korduva UTI –ga patsiente peab uurima refluksi ja jääkuriini (substituut) suhtes. 
3. Vit. B12 baastaseme määramine enne operatsiooni; jälgimisaegsed tulemused 

sõltuvad algtasemest. 
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4. Regulaarselt peab kontrollima neerude funktsiooni, elektrolüütide taset ja happe-
leelistasakaalu. 

 
  
 
Tabel 4: Jälgimise skeem peale uriiniderivatsiooni. 
 
 
1.aasta: 3-kuu järgi 

• Ultraheli-uuring 
• Elektrolüütide ja kreatiniini taseme määramine 
• Happe-leelistasakaalu määramine 

 
2.-3. aasta: 6-kuu järgi 

• Ultraheli-uuring 
• Ülevaatefilm neerudest 
• Elektrolüütide ja kreatiniini taseme määramine 
• Happe-leelistasakaalu määramine 

 
4. aasta: 1 kord aastas 

• Ultraheli-uuring 
• Ülevaatefilm neerudest 
• Elektrolüütide ja kreatiniini taseme määramine 
• Happe-leelistasakaalu määramine 
• Vit. B12 tase 

 
5. aastast alates: 1 kord aastas 

• Ultraheli-uuring 
• Ülevaatefilm neerudest 
• Elektrolüütide ja kreatiniini taseme määramine 
• Happe-leelistasakaalu määramine 
• Vit. B12 tase 
• Koloskoopia ureeterosigmostoomiaga patsientidel 
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3.12  LÜHENDID TEKSTIS 
 
BCG  bacillus Calmette-Guerin 
CT  kompuuter-tomograafia 
GC  gemtsitabiin ja tsisplatiin 
IVU  intravenoosne urograafia 
KT  keemiaravi 
MRT  magnetresonants-tomograafia 
M-VAC  metotreksaat, vinblastiin, doksorubitsiin ja tsisplatiin 
Tis  tuumor in situ 
TNM  tuumor, noodulus, metastaas 
TURB  kusepõie transuretraalne resektsioon 
UTI  urotrakti infektsioon 
VKR  väliskiiritusravi 
ÜTO  Ülemaailmne Tervishoiu Organisatsioon 
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4 EESNÄÄRMEVÄHI RAVIJUHIS 
 
 
 
 
Kasutatud alusmaterjal: 
 
G. Aus, C.C. Abbou, M. Bolla, A. Heidenreich, H. van Poppel, H-P. Schmid, J.M. Wolff,         F. Zattoni 
Guidelines on Prostate Cancer. European Association of Urology, 2005. 
 
 
 

4.1 TAUST 
 

Eesnäärmevähk (CaP) on kaasajal üks olulisemaid meditsiinilisi probleeme meeselanikkonna 
hulgas. Euroopas hinnatakse eesnäärmevähi esmajuhtude arvuks     2,6 milj. aastas, mis moodustab 
11% kõigist vähkkasvajatest meestel (1). Suremus eesnäärmevähki Euroopa Liidus moodustab 9% 
kõigist meeste vähisurma põhjustest, (2). Kuna meeste keskmine eluiga tõuseb, siis nii haigestumus 
kui suremus eesnäärmevähki kasvab. 

Diagnoosimise hetkel on vaid 55% eesnäärme kasvajatest kliiniliselt lokaalsed (4). Kuid 
värskemates uuringutes on leitud, et 30 – 45% kliiniliselt lokaalse levikuga kasvajatest ilmneb 
patoloogilisel uurimisel ekstrakapsulaarne levik (5,6). 

Eesti Vähiregistris registreeriti aastatel 1995-2000 vastavalt 269, 338, 363, 324, 318 ja 367 
esmast haigusjuhtu, milledest vaid ~50% olid organiga piirduvad. 1987-89 moodustas Eestis 
eesnäärmevähiga haigete tegelik 5 aasta elulemus 43%, Euroopa keskmine sellel perioodil oli 59% 
(7). 1994-98 perioodil diagnoositud eesnäärmevähi haigete tegelik 5 aasta elulemus Eestis on 
tõusnud 60 %-ni (7). 
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4.2 KLASSIFIKATSIOON 
 
4.2.1 Rahvusvaheline haiguste klassifikatsioon (RHK-10, 1996.a.) 
 
Tabel 1: 2002.a. TNM  eesnäärmevähi klassifikatsioon (1) 
 
T        Primaarne kasvaja 
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Tx      Primaarset kasvajat ei ole võimalik määratleda  
T0      Primaarset kasvajat ei ole 
 
T1      Kliiniliselt mittemääratav kasvaja: ei ole palpeeritav ega nähtav pilt-
diagnostikal 
T1a    Juhuslik histoloogiline leid, kus kasvajat resektsioonimaterjalis on  alla 5%  
T1b    Juhuslik histoloogiline leid, kus kasvajat resektsioonimaterjalis on üle 5%  
T1c    Kasvaja leid biopsial (teostatud kõrgenenud PSA tõttu) 
 
T2      Kasvaja piirdub eesnäärmega 1 

T2a    Kasvaja haarab ühte sagarat 
T2b    Kasvaja haarab mõlemat sagarat 
 
T3      Kasvaja on levinud väljaspoole eesnäärme kapslit  2  

T3a    Ekstrakapsulaarne kasv (ühe-või kahepoolne) 
T3b    Kasvaja haarab ühte või mõlemat seemnepõiekest 
T4      Läbikasv kõrvalasuvatesse organitesse (väljaarvatud seemnepõiekesed):  
           põiekael, väline sfinkter, pärasool, m.levator ani ja/või vaagna sein  
 
N       Regionaalsed lümfisõlmed 3 

Nx     Regionaalseid lümfisõlmi ei ole võimalik määratleda 
N0     Regionaalsetes lümfisõlmedes ei ole metastaase 
N1     Regionaalsete lümfisõlmede metastaasid 
 
M       Kaugmetastaasid 4 

Mx     Kaugmetastaase ei ole võimalik määratleda 
M0     Kaugmetastaase ei ole  
M1     Kaugmetastaasid 
M1a   Metastaasid mitte-regionaalsetes lümfisõlmedes 
M1b   Luu(de)s 
M1c   Teis(t)es paikme(te)s  (pul, bra, ple, hep, per, ski) 
 
 
1  Biopsial leitud kasvaja ühes või mõlemas sagaras, mis ei ole palpeeritav ega nähtav CT/MRI 
uuringul, klassifitseeritakse kui T1c. 
2 Eesnäärme tipu haaratust või sissekasvu eesnäärme kapslisse (mitte läbi kapsli), ei klassifitseerita 
kui T3, vaid T2. 
3 Regionaalsed lümfisõlmed on väikevaagna lümfisõlmed allpool ühisniudearterite hargnemist 
4 Kui on rohkem kui ühe paikme metastaasid, siis tuleb kasutada rohkeima metastaseerumisega 
paikme  kategooriat 
 
 
 
 
 

4.3 PATOMORFOLOOGIA 
 
Adenokartsinoom     ~95% 
Muud ( üleminekurakk-, lamerakk-kartsinoom )  < 5% 
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4.4 DIFERENTSEERUMISASTMED 
 

Kaasajal kasutatakse eesnäärmevähi diferentseerumise hindamiseks Gleasoni astmestikku, 
kus skaala on 2 – 10 punkti (2). 2 p. on kõige vähem ja 10 p. kõige enam agressiivne kasvaja. 
Gleasoni skoor on kahe kõige tüüpilisema koemustri  (diff. astmed 1-5) summa, mis morfoloogilisel 
uuringul leitakse. Kvalifitseerumiseks peab sama mustrit olema  koetükis vähemalt 5%. 

Gleasoni diferentseerumisastmed:  
Ühtlased, tihedalt pakitud, kuid eraldiasetsevad näärmed 
Näärmestruktuurid suhteliselt eraldatud, suhteliselt ühtlased ja korrapärased 
Eripärased, eraldunud näärmed erineva suuruse ja kujuga 
Laatuvad näärmestruktuurid, osaliselt infiltreeriva kasvuviisiga 
Irregulaarne, infiltreeriv anaplastiline vähk 
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4.5 RISKIFAKTORID 
 

Eesnäärmevähi riskifaktorid ei ole täiesti selged, kindlaks on tehtud vaid mõned. Kõige 
olulisemaks näib olevat pärilikkuse faktor. Kui 1 lähisugulastest (isa või vend) põeb eesnäärmevähki, 
siis konkreetse indiviidi haigestumisrisk on kahekordne. Kui kahel või enamal lähisugulasel on 
diagnoositud eesnäärmevähk, siis haigestumisrisk suureneb 5-11 korda (1,2). Tõelise päriliku 
eesnäärmevähiga on tegemist ligikaudu 9%-l haigetest, milleks loetakse juhte, kui kasvaja esineb 
kolmel ja enamal sugulasel või  kui kaks lähisugulast on haigestunud noores eas (enne 55 eluaastat) 
(3). 

Autopsial leitud vähijuhtude sagedus on maailma eri piirkondades enam-vähem sarnane (4). 
Samas aga kliiniliselt avaldunud eesnäärmevähi sagedus varieerub suures ulatuses  erinevate 
geograafiliste piirkondade vahel, olles kõrge USA-s ja Põhja-Euroopas ning madal Kagu-Aasias (5,6). 
Kui jaapani mehed asuvad elama Jaapanist Havaile, siis nende eesnäärmevähki haigestumise risk 
suureneb ning kui nad liiguvad edasi Kaliforniasse, siis risk tõuseb ameerika meestega samale 
tasemele (7). See annab tunnistust välistegurite mõjust latentse eesnäärmekartsinoomi 
progresseerumisel kliiniliseks haiguseks. Vaidlusaluseks on küsimus, missugused välised faktorid 
haigestumust mõjutavad. On kindlaks tehtud, et üks eesnäärmevähi arengut soodustav tegur võib olla 
suur loomsete rasvade osakaal dieedis ning samuti ka vähene E-vitamiini, kiudainete ja iso-
flavonoidide sisaldus toidus (8,9).  

Kokkuvõtteks on pärilikkus kliiniliselt avaldunud eesnäärmevähi tekke oluline riskifaktor, kuid 
kasvaja arengut mõjutavad ka välistegurid. Küsimus on selles, kas kaasaja teadmiste taseme juures 
peaks soovitama välisfaktorite riski vähendamiseks elustiili muutmist või mitte, s.t. kas vähendada 
loomsete rasvade tarvitamist, suurendada soja, puu-, juur- ja teraviljade ning punase veini osakaalu 
toidus (11). Väliste riskifaktorite toime ei ole veel piisavalt tõendatud, mistõttu antud informatsiooni 
peaks andma neile patsientidele või nende omastele, kes selle vastu huvi tunnevad. 
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4.6 KLIINIK 
 

Haiguse algus on asümptomaatiline. Võivad esineda urineerimishäired, hematuuria, 
hematospermia, ülemiste kuseteede obstruktsiooni nähud ja/või neuroloogilised sümptomid 
metastaatilisest protsessist. 
 

4.7 DIAGNOOS 
 

Põhilisteks CaP diagnostilisteks vahenditeks on digitaalne rektaalne palpatsioon (DRE), 
prostata-spetsiifilise antigeeni (PSA) määramine seerumis ja transrektaalne ultrasonograafia (TRUS) 
(1). Diagnoosi püstitamiseks on vajalik kasvajarakkude leid eesnäärme biopsial või aspiratsioonnõela 
tsütoloogias. 

Histopatoloogiline uuring võimaldab ka kasvaja gradatsiooni. Süstemaatilised rektaalse 
ultraheli anduri abil võetud biopsiad on kindlam meetod vähi diagnoosimiseks, kui sõrme kontrollii all 
biopsia või biopsia ultraheli kontrolli all hüpoehhogeensetest tsoonidest (2,3). 
 
4.7.1  Digitaalne rektaalne palpatsioon (DRE) 
 

Põhiline osa CaP-st lokaliseeruvad enamasti eesnäärme perifeerses tsoonis ja neid saab 
kindlaks teha DRE-l, kui kasvaja maht on vähemalt 0,2 ml või suurem. DRE leid sõltub suurel määral  
diagnoosija kogemusest ja PSA väärtusest (4-6): 
 
PSA ng/ml PEV * eesnäärmevähi suhtes (%) 
0 – 1 
1 – 2,5 
2,5 – 4 
4 – 10 
>10 

2,8 – 5 
10,5 – 14 
22 – 30 
41 
69 

 
*  PEV – positiivne ennustatav väärtus. 
 
4.7.2 Prostata-spetsiifiline antigen (PSA) 
 

PSA määramine on olnud revolutsiooniks CaP diagnostikas (7). PSA on kallikreiini-sarnane 
seriinproteaas, mida produtseeritakse vaid eesnäärme epiteliaalrakkude poolt. PSA on 
organspetsiifiline, kuid ei ole vähi-spetsiifiline ning selle väärtused seerumis võivad tõusta ka 
healoomulise eesnäärme hüperplaasia, prostatiidi ja teiste healoomuliste haiguste korral.  PSA kui 
sõltumatu muutuja on parem vähi ennnustaja kui DRE või TRUS (6). 
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Praegu on saadaval erinevaid  PSA testimise komplekte, kuid ei ole olemas üldist 
rahvusvahelist standardit (8). CaP diagnoosimisel ei anna lisaks PSA-le tehtud  teised tuumor-
markerid, nagu eesnäärme happeline fosfataas (PAP) mingit lisainformatsiooni (9). Tuleb veel kindlaks 
määrata, milline on PSA algväärtus, mis osutab kõrgele CaP riskile. (10). PSA positiivne 
ennustusväärtus on ligikaudu 25-35%, kui PSA on 4 – 10 ng/ml (kasutades monoklonaalset antikeha 
analüüsimeetodit) ja 50 –80% siis, kui väärtused on üle 10 ng/ml, sõltuvalt DRE leiust (11). 

Seni siiski pole universaalselt kokkulepitud PSA väärtuse alumist piiri biopsiate võtmise 
alustamiseks CaP kahtlusel, kuigi 4 ng/ml on selleks piiriks olnud paljudes uuringutes. Samas 
noorematel meestel, vanuses 50 –66 aastat, leiti 13,2 %-l CaP PSA tasemel  3-4 ng/ml; enamikel 
nendest oli kliiniliselt oluline eesnäärme kartsinoom (12). 

Peamine on, et PSA patoloogilise algvääärtuse allapoole toomisel tuleks vältida kliiniliselt 
ebaoluliste kartsinoomide diagnoosimist, mille loomulik kulg ei ole eluohustav (15). 
PSA patoloogilise lähteväärtuse soovitamiseks  mitte-palpeeritava CaP diagnoosimiseks puuduvad 
pikaaegsed uuringud.   

Alljärgnevad PSA modifikatsioonid võivad parandada PSA spetsiifilisust varase CaP 
kindlakstegemisel: 
• PSA tihedus (16) 
• PSA tihedus ülemineku tsoonis (17) 
• Vanusespetsiifilised referentsväärtused (18) 
• PSA molekulaarsed vormid (19-21) 
• PSA tõusu kiirus (22) 
• PSA kahekordistumise aeg (23) 
Kõik need PSA modifikatsioonid aitavad eristada CaP-d ja healoomulist eesnäärme hüperplaasiat, eriti 
PSA “halli tsooni” (4-10 ng/ml) korral. Ei ole aga jõutud konsensusele, kuidas kasutada seda igapäeva 
praktikas. 

Laialdasem PSA kasutamine varase CaP diagnostikas on viinud uue staadiumi kirjeldamisele 
klassifikatsioonis (T1c). See kirjeldab biopsiatel leitud kasvajat, mil biopsia teostati PSA kõrgenenud 
väärtuse tõttu, kui DRE ja TRUS leid oli samal ajal normaalne. Uuring kliiniliselt olulise CaP ja kasvaja 
pT staadiumi korrelatsiooni kohta näitas, et 11- 26% juhtudest on mitte-olulised, kuid 18—49% on 
lokaalselt kaugeleareneud kartsinoomid (24). 
 
4.7.3 Transrektaalne ultraheli-uuring (TRUS)  
 

Erinevad eesnäärmevähid on TRUS-il erineva ehhogeensusega. Klassikalist pilti 
hüpoehhogeensest piirkonnast eesnäärme perifeerses tsoonis ei ole alati näha (25). Peab veelkord 
rõhutama, et paljud kartsinoomid eesnäärmes on isoehhogeensed ja avastatavad vaid süsteemsel 
hulgibiopsial. Ellis jt. märkasid, et 37,6% nende poolt leitud CaP -st olid pärit eesnäärme 
isoehhogeensetest tsoonidest (3). 
TRUS-il on kaks olulist rolli CaP diagnoosimisel: 
1. Teha kindlaks arvatavad maliigsed kahjustused 
2. Parandada eesnäärme biopsia võtmiskoha täpsust  
 

On ilmnenud, et omal algatusel arstile pöördunud patsientidest leitakse TRUS-i abil 50% rohkem 
CaP, kui füsikaalsel vaatlusel (DRE) (26,27). Siiski, CaP ultraheli-uuringul saadud pilt on varieeruv 
ning tundub, et väga väike hulk kasvajaid avastatakse, kui DRE ja PSA on normaalsed (3,27,28). 
Värvidoppler- ultraheliuuringu väärtus on ikka veel selgitamisel ja selle rutiinne kasutamine ei ole 
näidanud paremaid tulemusi vähi diagnoosimisel ega staadiumi määramisel. 
 
4.7.4 DRE, PSA ja TRUS  seos eesnäärmevähiga  
 

Positiivne ennustav väärtus erinevate diagnostiliste protseduuride kombineerimisel ja 
rahvastiku skriinimisel kõigub väärtuses 20-80% (3,27,28). Kui kasvõi ühel neist kolmest uuringuist 
ilmneb patoloogiline leid, siis biopsia väärtus on 6-25%; kui kahel neist uuringuist, siis 18-60%: kui 
kolmel, siis 56-72%. 
 
 
4.7.5 Eesnäärme biopsia 
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Sõrme kontrolli all võetud peen-nõela aspiratsioonbiopsia võimaldab diagnoosida väga 
minimaalse komplikatsiooniriskiga ja võimaldab ka kasvaja tsütoloogilist gradatsiooni (29). See 
meetod aga nõuab spetsiaalselt koolitatud tsütoloogi, et  saavutada usaldusväärseid tulemusi ning 
seetõttu ei ole leidnud väga laialdast kasutamist mujal, kui Skandinaaviamaades. 

Ultraheli- juhitud transrektaalne 18G nõelbiopsia on standardmeetod materjali saamiseks 
histopatoloogilise uuringu jaoks. Materjali võib võtta mitu korda ilma anesteesiata ja ka tüsistuste risk 
on madal, kui samal ajal kasutada antibakteriaalset profülaktikat (30,31). 

Kasvajakolde biopsiat võib kasutada palpeeritava sõlme korral ning kui PSA tase on suurem 
kui 10 ng/ml. Siiski, kui patsient on tervistava ravi kandidaat, puudub palpeeritav kolle või PSA on alla 
10 ng/ml, siis süsteemne hulgibiopsia on parim meetod (33). Sellistel juhtudel kasutatakse sekstant–
biopsiat, mida on kirjeldanud Hodge jt. (2). Hiljem on tavapärane sekstant-biopsia asendatud 
lateraalsele juhitud sekstant-biopsiaga, et parandada CaP diagnoosimistaset (34,35). Sel teel saadud 
biopsiad hõlmavad ka perifeerse tsooni postero-lateraalse osa, kus varane CaP lokaliseerub kõige 
sagedamini. Ühel seansil võetavate biopsiate arv ei ole veel täpselt määratletud. Eskew jt. uuring 
näitas, et 13-18 biopsiat eesnäärme 5 regioonist ühel seansil suurendab CaP avastamissagedust 35% 
võrreldes standardse sekstant-biopsiaga (36). 

Kui esimese biopsiaseansi leid on negatiivne, siis soovitatakse kordusbiopsiaid. Teise sarja 
biopsiate diagnostiline väärtus on nö “persisteeriva näidustuse” ja negatiivse esimese sarja biopsiate 
korral 10-35%  (39-41). Juhtudel, kus morfoloogilisel uuringul leitakse prostata intraepiteliaalse 
neoplaasiaga (PIN), esineb 50-100%-l juhtudel eesnäärmes kaasuvana kartsinoom ja näidustatud on 
kohene re-biopsia (42,43). 
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4.8 STAAADIUMI  HINDAMINE 
 

Esmaseks eesnäärmevähi ulatuse hindamiseks kasutatakse DRE, PSA ning skeleti stsintigraafiat, 
millele olenevalt olukorrast lisanduvad kompuutertomograafia (CT)/magnet- resonants uuring (MRT) ja 
rindkere röntgenülesvõte. 
 
4.8.1 T – staadiumi hindamine 
 

Esimesena hinnatakse kasvaja staadium. Ravi seisukohalt on reeglina oluline eristada 
intrakapsulaarset (T1-T2) ja ekstrakapsulaarset (T3-T4) haigust. DRE-l leitud kasvaja levik on sageli 
väiksem kui tegelikult. Uuringutes on leitud, et positiivne korrelatsioon DRE ja patoloogilise kasvaja 
staadiumi vahel on <50% (1). Laialdasemaid uuringuid täpsemaks       T-staadiumi määramiseks 
soovitatakse siiski vaid juhtudel, kui täpsem määrang mõjutab otseselt raviotsust, st kui kavas on 
tervistav ravi. 

Seerumi PSA tase tõuseb kasvaja staadiumi suurenemisega. Siiski on üksikul  patsiendil 
mõõdetud PSA ennustusväärtus patoloogilise staadiumi hindamiseks piiratud. Kuna PSA-d 
toodetakse eesnäärmes nii hea-, kui pahaloomuliste rakkude poolt, siis puudub otsene korrelatsioon 
seerumi PSA  kontsentratsiooni ning kliinilise ja patoloogilise kasvaja staadiumi vahel (2-4). 
Kombinatsioon: PSA tase, eesnäärme biopsial leitud Gleason skoor ja cT staadium – on osutunud 
usaldusväärseimaks meetodiks pT staadiumi ennustamiseks erinevatel patsientide (5). 

Kõige enam kasutatav meetod eesnäärme visualiseerimiseks on TRUS, kuid ainult kuni 60% 
kasvajatest on ultraheli-uuringul nähtavad. Ülejäänud pole diagnoositavad nende isoehhogeensuse 
tõttu. TRUS võib esile tuua ekstrakapsulaarse invasiooni, kuid ei määra kasvaja levikut piisavalt 
korrektselt selleks, et soovitada seda rutiinseks staadiumi määramiseks. Ligikaudu 60% pT3 
kasvajatest ei ole suudetud diagnoosida pre-operatiivselt TRUS abil (7). Lisaks on TRUS väga 
subjektiivne uuring ning sõltub suurest uuringu teostaja kogemusest. T2 ja T3 staadiumi kasvajate 
eristamist ei tohi teha toetudes ainult TRUS leiule (8,9).  

Seemnepõiekeste biopsiat võib kasutada pre-operatiivselt kasvaja staadiumi täpsustamiseks 
(12). Seda ei soovitata kui esimese rea uuringut, küll aga neile patsientidele, kellel on kahtlus 
seemnepõikeste invasiooniks ning kelle positiivne seemnepõiekeste biopsia võib muuta raviotsust. 
Tasub märkida, et negatiivne seemnepõiekeste biopsia ei välista mikroinvasiooni. Nendel patsientidel, 
kellel kasvaja kliiniline staadium on suurem kui cT2a ja PSA on >10 ng/ml, on soovitav teha 
seemnepõikeste biopsia (13,14). Neil patsientidel, kellel eesnäärme baasi piirkonna biopsia on 
positiivne, on tõenäoliselt ka seemnepõikeste biopsia positiivne (15).  
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Kindlasti on vaja parandada CaP staadiumi hindamist pre-operatiivselt. Prostata biopsiate 
detailsem analüüs (kasvajakollete arv, diferentseerumisaste, levik, kapsli perforatsiooni esinemine) 
võiks edaspidi olla abiks kliinilise staadiumi täpsemal määramisel (16-19). 

Hoolimata CT ja MRT kõrgetest tehnilistest standarditest kaasajal ei ole kumbki meetod piisavalt 
usaldusväärne hindamaks kasvaja lokaalset levikut (21-23). Dünaamiline kontrast – endorektaalne 
MRT võimaldab saada suure eristusega kujutist eesnäärmest ja periprostaatilisest kasvaja 
infiltratsioonist ning võib seega olla parem kui TRUS. Määramistäpsus endorektaalsel meetodil 
võrreldes kogu keha MRT -ga paranes 16% (24). Eesnäärme uurimine endorektaalse spiraal-MRT abil 
paistab olevat kõige täpsem mitte-invasiivne meetod, millega on võimalik täpsustada lokaalselt levinud 
kasvajat ja eriti seemnepõiekeste haaratust (24). Selle rutiinne kasutamine CaP ravieelseks staadiumi 
määramiseks jääb seni siiski vaieldavaks kalli hinna tõttu. Samuti ei ole endorektaalne MRT alati 
kättesaadav. Kiiritusravi planeerimiseks on kõige sobilikum CT. 
 
4.8.2 N- staadiumi hindamine 
 

N- staadiumi hinnatakse vaid juhul, kui sellest sõltub raviotsus. Tavaliselt toimub see juhul, kui 
patsienti on võimalik radikaalselt ravida. 

Kõrged PSA väärtused, T2b-T3 staadiumi haigus, madal kasvaja diferentseerumisaste ja 
perineuraalne invasioon seostub sageli suurenenud riskiga lümfimetastaaside olemasolule (5,25,26). 
PSA määramisest üksi on vähe kasu lümfimetastaaside kindlakstegemiseks. Sama kehtib ka teiste 
pre-operatiivsete prognostiliste faktorite kohta. Lümfisõlmede haaratuse ennustamiseks 
kombineeritakse seerumi PSA näitajad, DRE leid (kliiniline T-st.) ja kasvaja diferentseerumisaste 
bioptaadis. Soovitav on kasutada nomogramme (Partini tabelit) patsientide selekteerimiseks, kellel 
lümfimetastaaside võimaliku esinemise risk on väike (<10%). Neil juhtudel, kus PSA on <20 ng/ml, 
kliiniline staadium kuni T2a (k.a.)  ja Gleasoni skoor  6 punkti või vähem, ei ole N-staadiumi enne 
tervistavat ravi vaja määrata kuna lümfimetastaaside risk on väga väike (5). 

Kuldne standard N-staadiumi hindamiseks on lümfadenektoomia  kas lahtisel operatsioonil või 
laparoskoopiliselt. Nii CT kui MRT on piiratud võimalustega tänu madalale tundlikkusele, mis varieerub 
0-70% (22,30,31). CT korrektsusaste suureneb, kui kasutada peennõela aspiratsioonbiopsiat kõigi 
virtuaalselt nähtavate ja asümmeetriliste lümfisõlmede uurimiseks (32). CT uuring on näidustatud neil 
patsientidel, kellel esineb kõrge  lümfimetastaaside risk, sest positiivse skaneeringu spetsiifilisus on 
kõrge: 93-96%. Patsientidel, kel leitakse lümfimetastaasid CT-l või peennõela aspiratsioonbiopsial, 
võib lümfadenektoomia jätta tegemata (34). 
 Lümfisõlmede metastaaside diagnostika parandamiseks uuritakse praegu radio-
immuunostsintigraafia ja positron emissioontomograafia võimalusi, kuid kumbagi meetodit ei saa veel 
soovitada rutiinseks kliiniliseks kasutamiseks (36-38).  
 
4.8.3 M-staadiumi hindamine 
 

85%-l patsientidest, kes surevad CaP tõttu, esinevad luumetastaasid (40). Luumetastaaside 
olemasolu peegeldab küllalt täpselt haiguse prognoosi. Alkaalse fosfataasi  tõus seerumis osutab 
luumetastaaside olemasolule 70%-l patsientidest (41). Varane luumetataaside diagnoosimine aitab 
paljudel juhtudel ära hoida luudestruktsiooniga seotud võimalikke tüsistusi. Skeleti stsintigraafia on 
kõige tundlikum meetod luumetastaaside kindlakstegemiseks ning on oluliselt parem kliinilisest 
vaatlusest, luustiku pilt-diagnostikast, seerumi alkaalse fosfataasi ja PAP määramisest (44,45). 
Tehneetsium difosfonaat on parim olemasolev radio-isotoop oma kõrge luu ja  vähese pehme koe 
afiinsuse tõttu (46). Uuringutes on leitud oluline korrelatsioon skeleti stsintigraafial leitud  haiguse 
ulatuse ja elulemuse vahel (47). Peale luustiku võib CaP metastaseeruda igasse organisse, kuid 
sagedamini tekivad siirded ekstraregionaalsetesse lümfisõlmedesse, kopsu, maksa, ajju ja nahka. 
Kliiniline uurimine, rindkere rõntgenülesvõte, ultraheli, CT ja MRT on kõik sobivad meetodid, kui 
sümptomid osutavad pehmekoe metastaaside võimalusele. 

Ammu tuntakse vajadust usaldusväärsete seerum-markerite järele, et parandada CaP staadiumi 
määramist ravi eelselt. Praegu on valikmarkeriks PSA. Ravieelne PSA tase >100 ng/ml leiti olevat 
ainus kõige olulisem metastaatilise haiguse indikaator positiivse ennustava väärtusega 100% (48). 
Väga üksikutel juhtudel esineb madala PSA kontsentratsiooni korral luustikus kindlakstehtavaid 
metastaase.  Uuringud on näidanud, et skeleti stsintigraafia on üleliigne, kui PSA väärtus on 
asümptomaatilistel patsientidel <20 ng/ml. Seerumi PSA negatiivne ennustav väärtus PSA väärtusel 
<20 ng/ml on ligikaudu 99% (54,55).  
 
4.8.4 KOKKUVÕTE 
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• Patoloogiline leid DRE-l või kõrgenenud seerumi PSA võib osutada eesnäärmevähile 
• CaP diagnoos sõltub histopatoloogilisest kinnitusest eesnäärme bioptaadis.  
• CaP lokaalse leviku (T-staadium) hindamine baseerub DER -l ja radioloogilistel 

uuringutel. T-staadiumi hindamisel tuleb lisaks arvestada positiivsete biopsiate arvu ja 
kohta, diferentseerumisastet ja PSA väärtust. 

• Regionaalsete lümfisõlmede (N-staadium) hindamine on oluline vaid siis, kui on 
plaanis radikaalne ravi. Täpne lümfimetastaaside diagnoosimine on võimalik vaid 
bilateraalsel vaagna lümfadenektoomial; CT/MRT uuringutel on piiratud väärtus 
madala tundlikkuse tõttu. Kõrge lümfimetastaaside riskiga patsientidel võib CT olla 
näidustatud suurenenud lümfisõlmede diagnoosimiseks ja juhtimaks 
aspiratsioonbiopsiat. 

• Luumetastaase (M-staadium) saab kõige paremini diagnoosida skeleti stsintigraafial. 
Seda ei pruugi teha asümptomaatilistel patsientidel, kui seerumi PSA on <20 ng/ml.     
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4.9 RAVI: EDASILÜKATUD RAVI („oota ja vaata“, aktiivne 
jälgimine) 

 
4.9.1 Definitsioon 
 

Edasilükatud ravi või „oota ja vaata“ (watchful waiting - WW) on termin, mida kasutatakse 
kirjeldamaks ravistrateegiat, mille kohaselt oodatakse akiivse ravi alustamisega kuni tekib selle järele 
vajadus. See tähendab, et hoidutakse palliatiivsest või hormonaalsest ravist kuniks algab lokaalne või 
süsteemne progressioon. Väga harva tohib seda lähenemist kasutada noorematel patsientidel, kellel 
on tegemist lokaalse haigusega ning nende potentsiaalselt radikaalne ravi lükatakse edasi kuni 
kasvaja  aktiivsuse tõusuni (näiteks: PSA taseme tõus, korduvbiopsiates histoloogiliste faktorite 
halvenemine). Patsiente, kellele pakutakse edasilükatud ravi, tuleb hoolikalt ja üksikasjalikult edasi 
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jälgida. Teiselt poolt väärib ka mainimist, et patsientide ärevus ja rahulolematus ootamistaktikaga on 
märk, mis  õigustab üleminekut aktiivsele ravile. 
 
4.9.2 Lokaliseerunud CaP (T1-T2, Nx-N0, M0) edasilükatud ravi 
 

Chodak jt. on teinud ühendatud analüüsi originaaluuringutest, mis hõlmavad kokku 828 
edasilükatud ravi saanud patsienti (1). See töö põhineb kuuele mitterandomiseeritud uuringule (6-13). 
Tulemused näitavad 5 ja 10 aasta jälgimise vähispetsiifilist ja metastaasivaba elulemust (1). Ilmselge 
on kasvaja diferentseerumisastme olulisus ning seetõttu on G3 astme puhul elulemuse näitajad väga 
madalad. 10 aasta vähispetsiifiline elulemus on võrdväärselt hea (87%) nii G1 kui ka G2 kasvajate 
osas. G2 puhul esineb märkimisväärselt kõrgem progressiooni sagedus, kuivõrd 42% patsientidel 
tekkisid uurigu andmetel metastaasid (tabel 4). 

 
Tabel 4: Edasilükatud ravi tulemused kasvaja diferentseerumisastmest sõltuvalt 
lokaliseerunud CaP puhul (1). 

 
Patsiendid (%) (CI 95%) 
 5 aastat 10 aastat 
Haigus-spetsiifiline elulemus 
G 1 98 (96-99) 87 (81-91) 
G 2 97 (93-98) 87 (80-92) 
G 3 67 (51-79) 34 (19-50) 
Metastaasivaba elulemus 
G 1 93 (90-95) 81 (75-86) 
G 2 84 (79-89) 58 (49-66) 
G 3 51 (36-64) 26 (13-41) 

 
 
Kasvaja diferentseerumise olulisust elulemusele edasilükatud ravi puhul kinnitab ka teine 

uuring, mis kasutas USA Rahvusliku Vähiinstituudi andmebaasi „Surveillance, Epidemiology, and End 
Results“ (SEER) (14). Patsientidel 1,2 ja 3 diferentseerumisastme kasvajaga oli 10 aasta 
vähispetsiifiline elulemus vastavalt 92%, 76% ja 43%, mis on kooskõlas ka Chodak´i jt. analüüsiga. 

Chodak´i jt töö kirjeldas ka spetsiifiliselt T1a staadiumiga patsientide tulemusi, kus 10 aasta 
vähispetsiifiline elulemus leiti G1 ja G2 puhul vastavalt 96% ja 94% (1). Metastaasivaba elulemus oli 
G1 puhul 92%, kuid G2 puhul vaid 78%. Seega mõõdukalt diferentseerunud kasvajate korral on 
patsientidel kõrgem risk tuumori progressiooniks. See on vastavuses teiste uuringutega T1a 
eesnäärmevähi kohta (15, 16). Täpsema diferentseerumisastme ja lokaliseerunud kasvaja 
määramiseks propageeritakse korduvaid biopsiaid prostata veel säilinud koest ning PSA taseme 
hindamist eriti noorematel meestel, kellel on pikem oodatav eluiga. 

Albertsen jt on oma töös (18) samuti hinnanud diferentseerumisastme mõju kasvaja 
progresiooniriskile ja lõppkokkuvõttes elulemusele CaP korral. Uuringus on kasutatud Gleasoni 
diferentseerumis-astmestikku ning on leitud, et risk surra CaP tagajärjel on väga kõrge Gleason 7-10 
p. vähi korral, keskmine Gleason 6 p. ja madal Gleason 2-5 p. kasvajate korral (Tabel 5) (18). See töö 
osutas ka ühtlasi, et Gleason 6-10 p. kasvajad tähendavad pidevalt suurenevat riski, et edasilükatud 
CaP ravi korral lõpeb patsiendi elu 15 aasta jooksul.  

 
Tabel 5: 55-74 a. vanuste ja lokaalse haigusega patsientide risk surra 15 aasta jooksul 
CaP tõttu sõltuvalt Gleasoni diferentseerumisastmest (17, 18)*. 
 

Gleason´i aste Risk surra vähki (%) Vähi-spetsiifiline surevus (%) 
2-4 4-7 8 
5 6-11 14 
6 18-30 44 
7 42-70 76 
8-10 60-87 93 
*  Vähisurma risk on erinev eri vanusgruppide vahel ja esindab tõelist riski uuritud populatsioonis 
(võttes aluseks tegeliku konkureeriva suremuse teistel põhjustel). Vähi-spetsiifiline suremus 
tasakaalustab erinevused konkureerivas suremuses ja näitab tulemust, mil patsient tegelikult elas 15 
aastat.  
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Ülaltoodud tulemused osutavad kasvaja kõrgele progresseerumisriskile peale lokaliseerunud CaP 
edasilükatud ravi. Seda tulemust toetavad uuringud, kus patsientidel oodatava elueaga >10 aasta oli 
suremus eesnäärmevähki kõrgem, kui nad ei saanud radikaalset ravi (21-23). 

Lokaliseerunud CaP patsientidel 15 aastase jälgimisperioodiga on edasilükatud ravi korral leitud 
siiski lühem vähispetsiifiline elulemus võrreldes kohest hormoonravi alustanutega (26).   
 
4.9.3 Edasilükatud ravi lokaalselt kaugelearenenud CaP korral (T3-T4, Nx-N0, M0) 
 

Kirjandusest leiab harva edasilükatud ravi lokaalselt kaugeleareneud kasvaja korral. 
Randomiseeritud uuringuid, mis võrdleksid seda agressiivsema raviga, nagu kiiritus- või kemoteraapia 
ei ole. Enamus patsiente, kellel lokaalselt kaugelearenenud CaP progresseerub peale edasilükatud 
ravi, on hormoonravi kandidaadid. Adolfssoni jt. Uuring näitas, et 5 ja 10 aasta vähispetsiifiline 
elulemus oli hormoonravi grupis vastavalt 90% ja 74% ja ”oota ja vaata” grupis 40% ja 30% (31). 
Autorid järeldasid, et “oota ja vaata“  taktika võib olla ravimeetod vaid valitud patsientide jaoks kõrgelt 
diferentseerunud T3 kasvajate ravis ja oodatava elueaga <10 aasta. 
 
4.9.4 Edasilükatuid ravi metastaatilise CaP korral (M1)  
 

Selle kohta väga vähe andmeid. Ainsad kandidaadid sellise ravi jaoks on asümptomaatilised 
patsiendid, kelle tõsiseks sooviks on vältida raviga kaasnevaid kõrvaltoimeid. Kuna  keskmine 
elulemus on ligikaudu 2 aastat, siis ilma ravita periood (enne, kui sümptomid ilmuvad) on väga lühike. 
Uuringud on näidanud, et hilja alustatud hormoonravi ei vähenda sümptomite tekke riski 
(patoloogilised luumurrud, seljaaju kompressioon) ja isegi surma CaP tõttu (30,32).  

Kui kaugelearenenud CaP korral valitakse edasilükatud ravi, peab olema võimalus patsienti 
väga tihti jälgida. 
 
4.9.5 KOKKUVÕTE 
 

Absoluutsed näidustused: 
Arvatavalt lokaliseerunud CaP (NX-0, M0): 

• T1a staadium – kõrgelt ja mõõdukalt diferentseerunud kasvaja. Noorematel patsientidel 
oodatava elueaga >10 aasta pidev PSA jälgimine ja kordus biopsia eesnäärme jäägist 

• T1b-T2b staadium – kõrgelt ja mõõdukalt diferentseerunud kasvaja, asümptomaatilised 
patsiendid oodatava elueaga <10 aasta 

 

Suhtelised näidustused: 

Arvatavalt lokaliseerunud CaP (NX-N0, M0): 

• T1b-T2b staadium – patsiendid oodatava elueaga 10-15 aastat, kellele on riske põhjalikult 
selgitatud ning kellel on tegemist kuni Gleason 4 p. kasvajaga. 

• Kõik patsiendid, kes ei ole nõus aktiivravi kõrvalnähtudega 
• Hästi informeeritud asümptomaatilised kõrge PSA tasemega patsiendid, kellel tervistav ravi ei 

ole võimalik 

Lokaalselt levinud CaP (T3-T4 staadium) 

• Asümptomaatilised, kõrgelt või möödukalt diferentseerunud kasvajaga patsiendid, kelle 
oodatav eluiga on lühike 

Metastaatiline CaP (M1) 

• Väga harva leidub sellise ulatusega haiguse korral patsiente, kelle poleks ühtegi kaebust ning 
reeglina ei ole võimalik korraldada ka tihedat jälgimist, mis on sel puhul vajalik 
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4.10  RAVI: RADIKAALNE PROSTATEKTOOMIA 
 
4.10.1 Tutvustus 
 

Kirurgiline CaP ravi koosneb radikaalsest prostatektoomiast, mille korral eemaldatakse kogu 
eesnääre koos kapsliga ureetra ja põie vahelt ning mõlemad seemnepõiekesed. Operatsiooni 
juurdepääsuks valitakse kas retropuubiline või transperineaalne tee. Mõned keskused on omandanud 
laparaskoopilise radikaalse prostatektoomia kogemuse (1,2,3). 
 Radikaalset prostatovesikulektoomiat rakendati esmakordselt 20 sajandi alguses Young poolt 
(4), kes kasutas perineaalset juurdepääsu teed ning samaaegselt Memmelaar ja Millin teostasid 
esimest korda retropuubilise radikaalse prostatektoomia (5). 1982.a. kirjeldasid Walsh ja Donker 
dorsaalse venoosse kompleksi ja neurovaskulaarse kimbu anatoomiat. See viis märkimisväärse 
verekaotuse vähenemiseni operatsioonil ja paranesid näitajad kontinentsi ja potentsi osas (6). 

Praegusel ajal on võrreldes konservatiivse raviga radikaalne prostatektoomia ainus ravi 
lokaliseeritud CaP puhul, mis on prospektiivse randomiseeritud uuringuga näidanud eeliseid 
vähispetsiifilises elulemuses (7). Kirurgiliste oskuste kasv on vähendanud tüsistuste sagedust ja 
parandanud vähist tervenemist (8). Kogenud uroloogi puhul seostatakse protseduuri minimaalse 
intraoperatiivse ja postoperatiivse suremusega (9-11). 
  Tavapärasem lähenemine on retropuubiline, kuivõrd see võimaldab teostada vaagna 
lümfisõlmede hindamist – eelis perineaalse juurdepääsu ees. Arvatakse, et perineaalse 
prostatektoomia korral esineb positiivseid lõikepiire sagedamini, kui retropuubilise puhul (12), aga 
seda ei ole veel lõplikult kinnitada suudetud (13). Viimastel aastatel on mõningad Euroopa keskused 
omandanud märkimisväärseid kogemusi laparaskoopilise prostatektoomia alal. Kuigi kaugtulemused 
elulemuse ja komplikatsioonide kohta veel puuduvad, on seda meetodit üha enam hakatud 
aktsepteerima (14). 

Puuduvad jäigad vanuselised piirid radikaalseks prostatektoomiaks ja patsiendile ei tohiks 
seda operatsiooni soovitamata jätta vaid tema eakuse tõttu (16). Siiski tuleb silmas pidada, et 
kaasuvad haigused koos vanuse suurenemisega vähendavad lõppkokkuvõttes >70 aastastel meestel 
tegelikku riski surra lokaliseerunud eesnäärmevähki. 

 
4.10.2 T1a-T1b CaP staadium 
 

T1a ja T1b staadiumi CaP tähendab, et kasvaja on avastatud juhuleiuna vastavalt <5% või 
>5% eesnäärme koe laastudes peale TURP –i.  

Kuigi haiguse progressiooni risk ravimata T1a CaP korral viie aasta pärast on vaid 5%, siis 10-
13 aasta jooksul võivad need kasvajad progresseeruda ligi pooltel juhtudel (18). Seega, noorematel 
patsientidel kelle oodatav eluiga on 15 aastat või rohkem, on reaalne risk vähi progresiooniks ning 
seda eriti juhul, kui on tegemist madalalt diferentseerunud kasvajaga. 
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 Kontrastina on enamikel T1b tuumoriga patsientidel oodata haiguse progressiooni ilminguid 
juba viie aasta möödudes ja seetõttu on õigustatud ka agressiivne ravi (18). T1b staadiumi korral on 
radikaalne prostatektoomia näidustatud, kui patsiendi oodatav eluiga ületab 10 aastat.  

Prostatektoomia võib osutuda tehniliselt väga keeruliseks pärast põhjalikku TURP protseduuri, 
kui eesnäärme kudet on väga vähe järgi jäänud (19). Sel puhul on väärtuslikuks alternatiivseks 
ravimooduseks radikaalne väliskiiritusravi. 
 
4.10.3 T1c CaP staadium 
 
Radikaalse prostatektoomia kontingendi hulgas on kõige sagedasem just see kliiniliselt mitteilmne 
kasvaja, mis on diagnoositud tänu kõrgenenud PSA taseme tõttu teostatud         nõelbiopsiale. 
Kliiniliselt ebaolulist vähki on elu ohustavast raske diferentsida. Enamik uuringuid rõhutavad, et PSA 
abil avastatud tuumorid on enamasti olulised ja neid ei tohi jätta ravita, kuivõrd 30% T1c tuumoritest 
on lokaalselt levinud (20). Kliiniliselt ebaoluliste kasvajate esinemissagedus T1c staadiumi puhul 
varieerub vahemikus 11%-16%. (21, 22). Suurenev arv biopsiaid (kuus, kaheksa...) võib tuua endaga 
kaasa riski, et avastatakse enam ebaolulisi vähijuhte, kuid hiljutises uuringus on leitud, et biopsiate 
arvu suurendamine 12 -ni ei toonud endaga kaasa säärast tõusu ebaoluliste kasvajate osas (23).  
 PIN esinemist eesnäärme bioptaadis ei arvestata radikaalse ravi näidustusena, kuigi 30% -l 
neist patsientidest areneb adenokartsinoom 5 aasta ning 80% -l 10 aasta jooksul (24). Sellest 
hoolimata ei ole radikaalne prostatektoomia näidustatud ilma tõestuseta invasiivsest kartsinoomist 
kuivõrd PIN võib olla taanduv fenomen (26). 
 Peamine probleem on, kuidas prostata biopsial saadud andmetest tunda ära kasvajaid, mis ei 
vaja radikaalset prostatektoomiat, kuivõrd nad osutuvad lõplikul patoloogilisel uuringul ebaoluliseks. 
Oluliseks abiks lõpliku patoloogilise staadiumi ennustamisel on Partini tabel (uuendatud 2001) ning 
patsientide selektsioon, keda on vaja ravida kirurgilisel teel muutub täpsemaks (28).  

Üldiselt tuleks siiski T1c staadiumi tuumoriga patsientidele soovitada radikaalset 
prostatektoomiat, kuivõrd suuremal osal neist leitakse patoloogilisel uuringul oluline vähk. 
 
4.10.4 T2 CaP staadium 
 

Radikaalne prostatektoomia on üks enim soovitatud standardravidest patsientidele, kellel on 
diagnoositud T2 staadiumi vähk ning kelle oodatav eluiga ületab 10 aastat (31). Prognoos on väga 
hea juhul, kui tuumor patoloogilise uuringu alusel piirdub eesnäärmega (32, 33). On tehtud ka 
ettepanek rakendada jälgimistaktikat T2 kasvajate puhul (35).  Kui seda soovitatakse madala madala 
diferentseerumisastmega T2 vähkide korral, siis tuleks meeles pidada, et kasvaja staadiumi hindamine 
nõelbiopsia alusel osutub tihti ebausaldus-väärseks (36). 

Positiivsete piiride madal esinemissagedus prostatektoomial suure kogemusega kirurgide 
juures viitab asjaolule, et täpselt ja hoolikalt teostatud operatsioon parandab kontrolli vähi üle (39). 

 
4.10.5 T3 CaP staadium 
 

T3a vähiks defineeritakse kapslisse penetratsioon ning T3b vähiks seemnepõiekestesse 
invasioon. Varem esines lokaalselt levinud kasvajat 40% kõigist diagnoositud CaP -st. Tänapäeval on 
see suhtarv väiksem, kuid ravipõhimõtted on jäänud vastuolulisteks. Ekstrakapsulaarse leviku korral 
tähendab prostatektoomia tihti mittetäielikku tuumori eemaldamist. Võrreldes organ-piirdunud vähiga 
esineb antud juhul suurem risk lokaalse retsidiivi tekkeks. Enamikel patsientidel progresseerub haigus 
lõpkokkuvõttes süsteemseks. Seega seatakse kahtluse alla, kas T3 CaP puhul on kiurgiline ravi 
näidustatud.  Väga vähe on publitseeritud uuringuid ravitulemustest cT3  CaP kohta (40-47). 
 Üldiselt ei pooldata kliinilise T3 staadiumi CaP kirurgilist ravi. Seda peamiselt seetõttu, et neil 
patsientidel esineb suurem risk positiivse kirurgilise piiri ning lümfimetastaaside suhtes (49. 50). 
Kombineeritud hormoon- ja kiiritusravi on kogumas populaarsust cT3 ravis, kuigi ei ole tõestatud, et 
selline lähenemine oleks parem kirurgiast. Randomiseeritud uuring kiiritus+hormoonravist, mida 
võrreldi ainult kiiritusraviga, näitas selgelt kombineeritud ravi eelist, kuid ei esinenud paremust 
prostatektoomiast (51).  Enamik uuringutest on osutanud, et ca 15% kliiniliselt T3 staadiumi 
kasvajatest on liialt kõrgeks hinnatud (cT3 - pT2) ning samas vaid 8% olid alahinnatud (cT3 - pT4) 
(41).  

Seega, radikaalne prostatektoomia tuleb arvesse cT3a CaP patsientidel. Siiski jääb 
probleemiks, kuidas selekteerida patsiente enne operatsiooni, kellel ei esineks lümfisõlmede haaratust 
või seemnepõiekeste invasiooni. Nomogrammid, mis arvestavad PSA taset, staadiumi ja Gleason’i 
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skoori, võivad patoloogilise staadiumi ennustamisel abiks olla (28). cT3 protsessi korral on näidustatud 
CT vaagna lümfisõlmede ja MRT seemnepõiekeste seisundi hindamiseks või juhitud 
punktsioonbiopsia vaagna sõlmedest või seemnepõiekestest (52). 
 Radikaalne prostatektoomia kliinilise T3 staadiumi vähi puhul eeldab häid kirurgilisi oskusi, et 
vähendada intra- ja postoperatiivsete tüsistuste riski.  
 
4.10.6 Regionaalsed lümfimetastaasid 
 

Iga T staadiumi puhul võib morfoloogilisel uurimisel leida vaagna sõlmedes kasvajarakke, mis 
on kliiniliselt jäänud märkamata. Siiski on osutunud prostatektoomia ja sellele järgneva hormoonraviga 
võimalikuks saavutada vähispetsiifiline elulemus 80% (53). Küsitav on ainult, kas need tulemused ei 
oleks saavutatavad vaid hormoonraviga.  
 Enamik urolooge ei pea kliiniliselt N+ haiguse korral radikaalset prostatektoomiat näidustatuks 
või nad katkestavad lõikuse, kui operatsiooniaegne kiiruuring osutab lülmfisõlmede haaratusele. Tuleb 
märkida, et lõplik patoloogiline uuring pärast radikaalset prostatektoomiat võib tuua välja 
mikroskoopilise lümfisõlmede haaratuse. Kasvaja progressiooni risk on väiksem patsientidel, kellel on 
vähem positiivseid lümfisõlmi ja nendel, kellel esineb vaid mikroskoopiline invasioon. cN+ patsientidel 
esineb tavaliselt selge sõlmede haaratus ja neile rakendatakse vaid hormoonravi. Patsientidele, kellel 
lümfisõlmed pärast  prostatektoomiat osutuvad morfoloogilisel lõppuuringul siiski positiivseteks, tuleks 
kindlasti soovitada adjuvantset hormoonravi. Samas tuleks aga kaaluda, kas saadav kasu ületab 
kõrvalmõjusid, mis tekivad pikaaegse hormoonravi käigus. Mõnedel juhtudel on  PSA jälgimine ja 
edasilükatud hormoonravi rakendamine PSA tõusu korral aktsetpeeritav käitumisviis.  
 Hiljuti on propageeritud laiendatud lümfadenektoomiat, mis ei hõlmaks ainult obturatoorseid 
vaid ka väliste ja seesmiste niudearterite lümfisõlmi koos presakraalsete sõlmedega (54, 55), aga 
seda ei ole analüüsitud prospektiivsel randomiseeritud viisil.  
 
4.10.7 Radikaalse prostatektoomia tulemused 
 
Tulemused, mis on võetud mitmetest uuringutest radikaalse prostatektoomia kohta, on toodud tabelis 
6. 
 
Tabel 6: Radikaalse prostatektoomia tulemused: 
 
       Uuring Patsientide 

arv 
Keskmine             
jälgimisaeg       
(kuudes) 

PSA-vaba % 
5 aasta 
pärast 

PSA-vaba % 
9 aasta 
pärast 

Han, et al., 2001 (56) 2404* 75 84 74 
Catalona&Smith, 1994 (57) 925 28 78 65 
Hull, et al., 2002 (58) 1000 53 - 75 
Trapasso, et al., 1994 (59) 601 34 69 47 
Zincke, et al., 1994 (60) 3170 60 70 52 
*15 aastat jälgimist: 66% 
 
4.10.8 Neoadjuvantne hormoonravi (NHR) ja radikaalne prostatektoomia 
 
Neoadjuvantset ravi defineeritakse kui lõpliku tervistava ravi eelset ravi (nt. enne kirurgilist või 
kiiritusravi). Kuivõrd CaP on androgeen-sõltuv kasvaja, siis NHR on küllaltki ahvatlev kontseptsioon. 
Püüded vähendada prostata mahtu enne radikaalset prostatektoomiat kajastati esimesena Valleti 
poolt 1994.a. (61). 
 Mitmetes uuringutes NHR kohta kliinilise staadiumi T2 ja T3 CaP puhul on toodud esile 
prostata mahu vähenemine ja seerumi PSA taseme alanemine hormonaalse manipulatsiooni järgselt 
(62, 63). Siiski ei olnud need uuringud randomiseeritud ja puudus standartne ravi protokoll ning NHR 
pikkus varieerus olulisel määral. 
 Viis prospektiivset, randomiseeritud uuringut on näidanud positiivsete kirurgiliste piiride 
vähenemist lühiajalise (6 nädalat kuni 4 kuud) NHR kuuri käigus (64-69). Samas ei ole see muutnud 
PSA-vaba näitajaid 3-5 aastase jälgimisperioodi ajal (70-73). Kuivõrd ükski nendest uuringutest ei 
olnud suunatud selgitamaks üleüldist elulemust, siis NHR mõju sellele on selgusetu. 
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 Arvestades uuringute tulemusi, ei ole võimalik soovitada NHR -i kui rutiinset kliinilist praktikat 
radikaalse prostatektoomia eel. On vaja edasisi uuringuid NHR -i pikkusest, androgeen-ablatsiooni 
tüübist jne., et oleks võimalik defineerida NHR -i roll CaP ravis (76).  
 
4.10.9 Tüsistused ja funktsionaalne tulemus 
 

Radikaalse prostatektoomia postoperatiivsed tüsistused on toodud tabelis 7. Surevus jääb 
vahemikku 0-1,5% (77), uriinifistel esineb 1,2-4% (78) ja uriinipidamatus, mis kestab üle aasta 7,7% 
patsientidel (79). 
 Erektsioonihäired esinesid varem peaaegu kõigil patsientidel, kuid CaP varases staadiumis 
saab rakendada närve säästvat operatsioonimeetodit (83). Patsientidel, kellel teostatakse närve 
säästev radikaalne prostatektoomia on ühtlasi ka kõrgem risk lokaalseks retsidiiviks ja seetõttu tuleks 
neid hoolikalt valida. Patsiendid, kellel on diagnoositud madalalt diferentseerunud kasvaja, apikaalne 
tuumori ekstensioon ja/või intraoperatiivselt palpeeritav tuumor ei sobi närve säästvaks 
prostatektoomiaks (85-87). Samuti soovitatakse unilateraalseid närve säästvaid operatsioone, kui 
kasvaja lokaliseerub vaid ühes sagaras (88). N. suralise transplantaadi kasutamine pudendaalnärvi 
taastamiseks vajab veel edasist multitsentrilist uuringut (90). 
 
 
 
 
Tabel 7: Radikaalse prostatektoomia tüsistused. 
 

Tüsistus    Sagedus (%) 
 
• Peri-operatiivne surevus   0,0-2,1 
• Verejooks     1,0-11,5 
• Rektumi vigastus    0,0-5,4 
• Süvaveenide tromboos   0,0-8,3 
• Kopsuarteri tromb-emboolia   0,8-7,7 
• Lümfotseele    1,0-3,0 
• Uriinileke, fistulid    0,3-15,4 
• Kerge stress-inkontinents   4,0-50,0 
• Raske stress-inkontinents   0,0-15,4 
• Impotents     29,0-100 
• Põiekaela striktuur    0,5-14,6 
• Ureetra striktuur    2,0-9,0 
• Ureeteri obstruktsioon   0,0-0,7 
 
4.10.10 Kokkuvõte radikaalsest prostatektoomiast 
 
Absoluutsed näidustused: 
• Patsiendid T1b-T2, NX-N0, M0 eesnäärmevähiga, oodatava elueaga >10 aasta  
 
Suhtelised näidustused: 
• Patsiendid T1a staadiumi korral pika oodatava elueaga  
• Patsientidel T3a staadiumiga kui Gleason’I skoor on >8 p. ja PSA<20 ng/mL 
 
Kommentaarid 
• T1-T2 staadiumi CaP ravis ei ole soovitatav lühiaegne (kolm kuud) neoadjuvantne hormoonravi 

LHRH analoogidega. 
• Närve säilitav operatsioon on näidustatud patsientidel, kellel preoperatiivselt potents on olemas ja 

risk ekstrakapsulaarseks haiguseks on madal (T1c, Gleason <7 ja PSA<10 ng/ml) 
• Unilateraalne närve säilitav operatsioon on valikuvõimalus T2a staadimiga kasvaja korral  
• Veel ei ole konsensust radikaalse prostatektoomia osas kõrge progressiooniriskiga patsientidel 

(N1 staadiumi haigus) või kellel operatsioon on osa plaanitud multimodaalsest ravist (koos 
pikaaegse adjuvantse hormoon- ja/või radioteraapiaga)  
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4.11 RAVI: RADIKAALNE KIIRITUSRAVI 
 
4.11.1 Sissejuhatus 
Puuduvad randomiseeritud uuringuid, mis võrdleksid lokaliseerunud CaP puhul radikaalset 
prostatektoomiat väliskiiritusravi (VKR) või brahhüteraapiaga (BT), kuid seni püsib Rahvuslike 
Terviseinstituutide (National Institutes of Health) konsensus 1988. aastast (1): VKR pakub sama pikka 
elulemust, kui kirurgia ning ka vähemasti sama head elukvaliteeti (2). Pärast diagnoosi püstitamist 
protsessi leviku hindamist tuleb multidistsiplinaarelt lähenedes igale CaP patsiendile individuaalselt 
valida raviviis, võttes arvesse kasvaja staadiumi, Gleason’i skoori,  PSA algnäitu, iga, kaaasuvad 
haigused, oodatava eluea pikkuse ja elukvaliteedi nõuded.  
Hiljuti avaldatud laiaulatuslikus ülevaates kajastuvad uusimad aspektid CaP kiiritusravi kohta (3).  
 
4.11.2 Lokaliseerunud CaP VKR (T1-2c N0, M0) 
 

4.11.2.1 T1a-T2a N0, M0 ning Gleason ≤6 ja PSA < 10 ng/mL (madala riski grupp) 
Soovitatakse VKR kuni 70-72 Gy, kuivõrd see tagab sama head tulemused kui doosi eskalatsioon (4). 
 
4.11.2.2 T2b või PSA 10-20ng/mL või Gleason 7 (keskmise riski grupp) 

Mitmed uuringud on näidanud, et patsientidel cT1c-T3 CaP korral doosi eskaleerimine omab 
märkimisväärset mõju 5-aastasele elulemusele ilma, et tekiks biokeemilist retsidiivi (4-6).  Kasutatakse 
doose vahemikus 76 – 81 Gy ilma, et tekiks 3 või 4 astme hilistüsistusi (RTOG skaala (14)). 
Vaatamata sellele, et ei ole veel konsensust doosi eskalatsiooni ulatuse suhtes, tundub igapäevases 
praktikas 78 Gy olevat hea kompromiss. 
 
4.11.2.3 T2c või Gleason >7 või PSA >20ng/mL (kõrge riski grupp) 

VKR doosi eskalatsiooniga parandab 5-aastast biokeemilise retsidiivi vaba elulemust (7) kuid 
tundub olevat ebapiisav vaagnavälise retsidiivi riski suhtes. Mitmed uuringud, mis  hindavad doosi 
eskalatsiooni kas koos hormoonraviga või ilma selleta, on pooleli (9-11) . 
 
4.11.2.4 Vaagna lümfisõlmede profülaktiline VKR keskmise- või kõrge riskiga 

lokaliseerunud CaP korral 
Vaagna lümfisõlmede haaratus CaP korral on halb prognostiline näitaja (13). Randomiseeritud 
uuringud, mis viidi läbi 1970. ja 1980 –ndatel aastatel, ei olnud suutelised tõestama, et proflaktiline 
vaagnalümfisõlmede kiiritusravi oleks efektiivne keskmise ja kõrge riskiga CaP puhul (14,15). 
  
4.11.3 Transperineaalne brahhüteraapia 

Transperinaalne brahhüteraapia (BT) on turvaline ning tõhus CaP ravimeetod, mis vajab kuni 
2 päevast hospitaliseerimist. Praegu kehtib BT näidustuste suhtes järgmine konsensus: cT1b-T2a N0, 
M0 staadiumi kasvaja, Gleason ≤6, ravieelne PSA tase ≤10 ng/ml, eelnevalt opereerimata (TURP, 
lahtine adenomektoomia), eesnäärme maht ≤50 cm3 ning madal IPPS (International Prostatic 
Symptom Score) urineerimishäirete näitaja  (21).  

5 aasta jälgimistulemused on T1-2 N0, M0 kasvaja  BT puhul võrreldavad kõrge doosiga (>72 
Gy) VKR -i, BT+VKR kombinatsiooni ja radikaalse prostatektoomiaga (27).  
   
4.11.4 Hilistüsistused 

Patsiente tuleb enne kiiritusravi informeerida võimalikest hilistüsistustest ning ühtlasi ka 
kiirituse mõjust erektsioonile. Patsientide retrospektiivsete uuringute alusel mõjutab kiiritusravi 
erektsiooni vähemal määral kui kirurgiline ravi (2). See Fowler’i jt. meta-analüüs näitas, et tõenäosus 
erektsiooni säilimiseks ühe aasta möödudes pärast BT -d oli 0.76, pärast BT+VKR -i 0.6, pärast VKR -
i 0.55, pärast närvisäilitavat radikaalset prostatektoomiat 0.34 ning standardse radikaalse 
prostatektoomia järgselt 0.25.  
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Tabel 8: Hilistoksilisuse esinemissagedus (EORTC uuring 22863, 377 pt. (28)). 
 
Tüsistused * 2. aste  3. aste 4. aste Igatsugune märkimisväärne 

toksilisus (≥≥≥≥2. astme) 
 No (%) No (%) No (%) No (%) 
Tsüstiit 18 (4.7) 2 (0.5) 0 (0) 20 (5.3) 
Hematuuria 18 (4.7) 0 0 18 (4.7) 
Striktuur 18 (4.7) 5 (1.3) 4 (1) 27 (7.1) 
Uriinipidamatus 18 (4.7) 2 (0.5) 0 (0) 20 (5.3) 
Kokku urotrakt 47 (12.4) 9 (2.3) 4 (1) 60 (15.9) 
Proktiit 31 (8.2) 0 0 31 (8.2) 
Krooniline diarröa 14 (3.7) 0 0 14 (3.7) 
Soolesulgus 1 (0.2) 1 (0.2) 0 2 (0.5) 
Kokku seedetr. 36 (9.5) 1 (0.2) 0 37 (9.8) 
Jalaturse 6 (1.5) 0 0 6 (1.5) 
Kõik kokku 72 (19) 10 (2.7) 4 (1) 86 (22.8) 
* Märkus: Onkoloogilise Kiiritusravi Grupi (Radiation Therapy Oncology Group) hilistoksilisuse skaala. 
 
4.11.5 Kohene postoperatiivne VKR pT3 N0, M0 kasvaja korral 

Ekstrakapsulaarse invasiooniga (pT3) kasvaja puhul esineb 30% risk lokaalseks retsidiiviks 
(31). Vaid üks prospektiivne randomiseeritud uuring on hinnanud kohese postoperatiivse VKR olulisust 
(32): adjuvantne VKR on hästi talutav, väikese <3.5% riskiga hilistüsistuste suhtes. Ei täheldatud 
olulist tõusu ka inkontinentsi ja anastomoosi striktuuri tekke osas (33). Postoperatiivne VKR parandas 
oluliselt 5 aasta bioloogilist elulemust: 72.2% vs 51.8% p<0.0001 (34). 
 Seega patsientidele, kellel esineb prostatektoomia järgselt suur risk lokaalseks retsidiiviks kas 
operatsiooniaegse kapsli ruptuuri ning positiivsete piiride ja/või seemnepõiekeste invasiooni tõttu või 
persisteeriva PSA tasemega >1 ng/ml üks kuu pärast operatsiooni, soovitatakse järgnevat: 

• Kohene VKR pärast operatsioonist taastumist 
• Aktiivne jälgimine, millele järgneb täiendav VKR, kui PSA ületab 0,5 ng/ml taseme (35); 1.0 

ng/ml tundub olevat murdepunkt, millest üle väheneb lokaalse kontrolli saavutamise 
tõenäosus märkimisväärselt (36). 

 
4.11.6 Lokaalselt levinud CaP: T4 N0, M0, T1-4 N1, M0 

VKR tulemused monoravina on halvad (37). Seetõttu kombineeritakse VKR hormoonraviga (HR) 
ning seda 2 eesmärgil: 

• Vähendada kaugmetastaaside tekke riski, steriliseerides mikrometastaase, mis potentsiaalselt 
on juba olemas diagnoosimise hetkel. 

• Vähendada lokaalse retsidiivi tekke riski läbi radiatsioon-indutseeritud apoptoosi efekti (40, 
41). 

Kasutusel on erinevad skeemid - nii neoadjuvantne, samaaegne e. konkomitantne kui ka adjuvantne 
HR lisaks kiiritusravile (42, 44-47), mis annavad olulist paremust elulemuses. 
 
4.11.7 Kokkuvõte kiiritusravist 
 

 
• Lokaliseerunud CaP (T1c-T2c N0, M0) korral soovitatakse VKR, sh. ka  noortel patsientidel, 

kes keelduvad kirurgilisest ravist. Keskmise progressiooniriskiga CaP patsientidele on 
soovitav ravidoosi eskaleerida. Kõrge riskiga patsientidele on näidustatud lühiaegne (2-3 
kuud) neoadjuvantne või VKR aegne HR (maksimaalne androgeen-blokaad), millega on 
võimalik parandada elulemust. 

• Kohene postoperatiivne VKR prostatektoomia järgselt patoloogilise kasvaja staadiumiga T3 
N0, M0 pikendab patsientidel biokeemilist ja kliinilist haigusvaba elulemust. Alternatiiviks on 
teha VKR biokeemilise retsidiivi tekkel, aga enne, kui PSA ületab 1 ng/ml piiri. 

• Lokaalselt levinud CaP puhul on võimalik elulemust parandada konkomitantse või adjuvantse 
HR -ga (kestvusega 2-3 aastat). 
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4.12  RAVI: HORMOONRAVI 
 
4.12.1 Sissejuhatus 

1941, aastal märkasid C. Huggins ja C.V. Hodges kirurgilise kastratsiooni ja östrogeenide 
manustamise soodsat ravieffekti metastaatilise eesnäärmevähi suhtes. Nad tõestasid esmakordselt 
eesnäärmevähi tundlikkust androgeenide supressioonile. (1,2). Tänu nende pöördelistele avastustele 
muutus androgeen-supressioon kaugelearenenud eesnäärmevähi peamiseks ravimeetodiks. Kuigi 
hormoonravi (HR) leevendab efektiivselt kasvaja sümptoome ei ole praeguseks siiski lõplikult 
tõestatud, et see pikendaks eluiga. 
 
4.12.2 Eesnäärme hormonaalse kontrolli alused 

Eesnäärme rakud on füsioloogiliselt sõltuvad androgeenide võimest stimuleerida nende kasvu, 
funktsiooni ja proliferatsiooni. Testosteroon, mis ise küll ei põhjusta eesnäärmevähki on esmavajalik 
selle arenguks. Androgeenide peamiseks allikaks on testised ning ainult 5 – 10% sünteesitakse 
neerupealistes ( androstenedioon, dihüdro-epiandrosteroon, ja dihüdro-epiandrosteroon sulfaat ).  

Testosterooni sekretsiooni reguleeritakse hüpotaalamus – hüpofüüs – gonaadid telge mööda. 
Hüpotaalamusest pärinev luteiniseerivat hormooni vabastav hormoon ( LHRH ) stimuleerib eesmist 
hüpofüüsi vabastama luteiniseerivat ( LH ) ja folliikulit stimuleerivat hormooni ( FSH ). LH stimuleerib 
testistes Leydigi rakke, mis sünteesivad testosterooni. Eesnäärme rakkudes konverteeritakse 
testosteroon 5-α-reduktaasi abil 5-α-dihüdrotestosterooniks ( DHT ). DHT on ca 10 korda tugevam 
androgeenne stimulant kui testosteroon. Perifeerses veres tsirkuleeriv testosteroon aromatiseerub ja 
konverteeritakse östrogeebideks, mis koos tsirkuleerivate androgeenidega avaldavad negatiivset 
tagasisidet hüpotaalamusse kontrollimaks LH sekretsiooni. 

Kui eesnäärme rakud on androgeensest stimulatsioonist ilma jäetud, tekib nende apoptoos 
(programmeeritud rakkude surm). Igasugust ravi, mis lõpptulemusena pärsib meessuguhormoonide 
aktiivsust loetakse antiandrogeenseks raviks. 
 
4.12.3 Hormoonravi erinevad tüübid 

Androgeen-deprivatsioon saavutatakse kas meessuguhormoonide sekretsiooni pärssimise või 
tsirkuleerivate androgeenide toime blokeerimisega eesnäärme rakkude vastavates retseptorites. 
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Androgeenide sekretsiooni pärssimiseks kasutatakse kirurgilist või medikamentoosset kastratsiooni. 
Retseptorid blokeeritakse konkureerivate ainetega, mida tuntakse antiandrogeenidena. Neid kahte 
ravivõimalust võib ka kombineerida ning seda nimetatakse täielikuks ehk maksimaalseks androgeen-
blokaadiks ( MAB ). 
 
4.12.3.1 Testosterooni taset alndav ravi ( kastratsioon ) 
 
4.12.3.1.1 Bilateraalne orhiektoomia 

Kirurgilist kastratsiooni peetakse seniajani kuldseks standardiks, millega võrreldakse kõiki teisi 
ravimeetodeid.  

Testikulaarse androgeenide allika kõrvaldamine tekitab hüpogonadaalse seisundi väga 
madala testosterooni tasemega, mida tuntakse nn. kastratsiooni tasemena. Bilateraalset orhiektoomiat 
võib teostada kas subkapsulaarselt tunica albuginea seest testiste säsikoe eemaldamisega või 
munandite täieliku eemaldamisega. 

Orhiektoomia peamine negatiivne külg on, et see ei ole mõnedele meestele psühholoogiliselt 
vastuvõetav. 
 
4.12.3.1.2 Östrogeenid 

Östrogeenide toimemehhanism on mitmetahuline – LHRH sekretsiooni alandamine, 
androgeenide inaktiveerimine, Leydigi rakkude funktsiooni otsene pärssimine ja tsütotoksilisus 
eesnäärme epiteeli rakkude suhtes (8). 

Kõige enam kasutatud östrogeen on olnud dietüülstilböstrool ( DES ).Varastes uuringutes (9) 
on testitud DES 5 mg suukaudset doosi, millega kaasnesid tõsised kardiovaskulaarsed tüsistused ja 
letaalsus östrogeeni maksas moodustuvate trombogeensete metaboliitide tõttu. Järgnevates 
uuringutes (10) on testitud madalamaid, 3 mg ja 1 mg DES doose. Mõlemate dooside terapeutiline 
efektiivsus oli võrreldav orhiektoomiaga, kuid kardiotoksilisus püsis ikkagi kõrge. Seetõttu ei ole DES 
kasutamine eesnäärmevähi HR -s praegusel ajal populaarne. 

Praegusel ajal on siiski tekkinud uus huvi östrogeenide kasutamise vastu 3 põhjusel: esiteks 
ei tekita östrogeenid pikaajalisel kasutamisel osteoporoosi ega kognitiivseid häireid nagu LHRH 
analoogid ja antiandrogeenid (11); teiseks, östrogeenide kasutamine hormoon-refraktaarse 
prostatavähi korral annab 86% juhtudel hea ravivastuse ning kolmandaks on avastatud uus östrogeeni 
retseptor β (ER- b), mis tõenäoliselt osaleb eesnäärme tuumori geneesis (8).  

Östrogeenide kardiotoksilisuse vähendamiseks kasutatakse kahte erinevat strateegiat. Esiteks 
kasutatakse östrogeenide parenteraalset annustamist, mis hoiab ära selle esmase imendumisjärgse 
metaboliseerumise maksas ning teiseks lisatakse ravile kardio-vaskulaarsüsteemi protektoreid 
(aspiriin, varfariin väikeses doosis).  

Kokkuvõttes on DES üks klassikalisi ravimeid CaP hormoonravis. Kuigi DES –i efektiivsus on 
tõestatud juba palju aastaid tagasi ning praeguseks kinnitunud ka meta-analüüsidega võrdluses 
bilateraalse orhiektoomiaga (16) jääb probleemiks siiski tema kardiotoksilisus, isegi väikeste annuste 
korral. Praegu ei saa DES –i soovitada kui esimese rea valikut CaP hormoonravis. 
 
4.12.3.1.3 Luteiniseerivat hormooni vabastava hormooni (LHRH) agonistid 

 
Pikatoimelisi LHRH agoniste (busereliin, gosereliin, leuproliin ja triptoreliin) on kasutatud CaP 

hormoonravis juba enam kui 15 aastat (3,17). Need on LHRH sünteetilised analoogid, mida 
depoopreparaatidena süstitakse iga 1-, 2- või 3-kuuliste intervallide järel. Nad stimuleerivad 
hüpofüüsis LHRH retseptoreid põhjustades ajutise LH ja FSH vabanemise tõusu ning seega ka 
testosterooni produktsiooni suurenemise, mis on tuntud kui testosterooni puhangu fenomen. Selline 
puhang algab 2-3 päeva peale esimest süsti ja kestab umbes 1 nädala (18). Jätkuv LHRH analoogide 
manustamine pidurdab aga LHRH retseptorid, mistõttu LH, FSH ja testosterooni produktsioon langeb. 
Testosterooni tase langeb kastratsioontasemele tavaliselt 2-4 nädala möödudes (19,20). 10% 
patsientidest siiski ei teki LHRH agonistidega raviga kastratsioontaset (21). 

Meta-analüüsis kaugelearenenud CaP antiandrogeense monoravi kohta on tõestatud LHRH 
agonistide võrdne efektiivsus orhiektoomia ja DES –ga (16). Arenenud riikides on LHRH agonistide 
kasutamine CaP hormoonraviks praeguseks kujunenud standardiks kuna sel puhul ei esine 
orhiektoomiaga kaasnevaid füüsilisi ja psüholoogilisi probleeme ning kardiotoksilisust nagu DES 
puhul. Suurimaks probleemiks LHRH agonistide kasutamisel on ravi alguses tekkiv testosterooni 
puhangu efekt, mis võib põhjustada kaugelearenenud CaP korral luuvalude ägenemist, uriinipeetust, 
seljaaju kompressiooni ja fataalset tromb-embooliat, põhjustatuna hüperkoagulatsioonist. LHRH 
agonistiga ravi alustamisel samaaegne suukaudse antiandrogeeni lisamine vähendab oluliselt neid 
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riske, kuid ei kõrvalda täielikult. Ravimi farmakokineetikast lähtuvalt tuleb antiandrogeeni hakata 
andma samal päeval LHRH agonisti esimese depoo-süstiga ning jätkata 2 nädalat. 
 
4.12.3.1.4 LHRH antagonistid 
Kontrastiks LHRH agonistidele seovad antagonistid koheselt ja täielikult LHRH retseptorid hüpofüüsis, 
mistõttu LH, FSH ja testosterooni tase langeb kiiresti ilma puhangu efektita. Selline LHRH 
antagonistide toimemehhanism muudab nad väga atraktiivseks, kuid praeguseks on nende kohta siiski 
veel väga vähe kliinilisi uuringuid. Samuti esineb paljudel neist eluohustavaid kõrvaltoimeid ning 
praeguseks pole veel saadaval ka ravimi depoo-vormi. 
 Momendil on USA FDA luba kliiniliseks kasutuseks olemas Abarelix’ il, kuid seda vaid 
kaugelearenenud sümptomaatilistele patsientidele, kelle muud raviskeemid enam ei toimi. 
 
4.12.3.2 Antiandrogeenid  
Antiandrogeenid võistlevad testosterooni ja DHT –ga eesnäärme raku tuumas nende retseptorite 
pärast, millega vallandavad apoptoosi ja pidurdavad CaP kasvu (26). Antiandrogeenid on suukaudsed 
ravimid ja klassifitseeritakse nende keemilise struktuuri järgi 2 rühma: steroidsed (tsüproteroon-
atsetaat (CPA), megestrool-atsetaat ja medroksüprogesteroon-atsetaat) ja mitte-steroidsed 
antiandrogeenid (nilutamiid, flutamiid ja bikalutamiid). Steroidsetel antiandrogeenidel on erinevalt 
mitte-steroidsetest ka progestageensed omadused, pidurdades tsentraalselt hüpofüüsi. Oluline on, et 
mitte-steroidsed antiandrogeenid ei alanda testosterooni taset ning see jääb normaalseks või kergelt 
tõusnuks. 
 
 
4.12.3.2.1 Steroidsed antandrogeenid 
 Need ravimid on hüdroksüprogesterooni sünteetilised derivaadid. Lisaks androgeen-
retseptorite perifeersele blokeerimisele omavad nad ka progestageenset efekti ning inhibeerivad 
ginadotropiini (LH ja FSH) vabanemise ja pidurdavad neerupealiste aktiivsust. Kuna steroidsed 
antiandrogeenid alandavad testosterooni taset, siis peamiseteks kõrvaltoimeteks on libido kadu ja 
erektsioonihäired. Teisteks kõrvaltoimeteks on kardiotoksilisus (4-40% CPA kasutamisel) ja 
hepatotoksilisus. Günekomastiat esineb väga harva. 
 
Tsüproteroon-atsetaat (CPA) 
CPA on esimene litsentseeritud antiandrogeen ning praegu enim kasutatav. Kuna CPA optimaalse 
doosi leidmiseks ei ole korraldatud ühtegi uuringut, siis efektiivseim doos on praegu teadmata. CPA 
poolestusaeg on küllaltki pikk (30-40 tundi), mistõttu doseeritakse ravimit 100 mg kaupa 2-3 korda 
ööpäevas (30). 
 
Megestrool-atsetaat ja medroksüprogesteroon-atsetaat 
Nende ravimite kohta on saadaval väga vähe informatsiooni. Olemasolevad uuringud näitavad üldist 
halba efektiivsust, mistõttu neid ei kasutata ei esimese ega ka teise rea preparaatidena CaP 
hormoonravis (32-36). 
 
4.12.3.2.2 Mitte-steroidsed antiandrogeenid 
Mitte-steroidseid antiandrogeene on monoteraapiana propageeritud kui elukvaliteedi ravimeid: libido, 
üldine füüsiline habitus ja luude mineralisatsioon säilib (37). Farmakoloogiliste kõrvaltoimete osas 
(günekomastia, rindade valulikkus ja kuumad hood) ei ole ravimite osas erinevusi leitud. Mitte-
farmakoloogiliste efektide (diarröa, hepatotoksilisus, nägemishäired, alkoholi talumatus, iiveldus, 
interstitsiaalne pneumoniit) osas on uuringud näidanud bikalutamiidi paremat talumist patsientide 
poolt, kui nilutamiid ja flutamiid (38). 
 
Nilutamiid 
Nilutamiidi sobib kasutamiseks monoteraapiana. Kogemus selle preparaadiga baseerub vaid üksikul 
uuringul, kus 26 patsienti metastaseerunud CaP -ga said raviks nilutamiidi 100 mg kolm korda päevas. 
Tulemused näitasid, et 38,5%-l patsientidest tekkis osaline ravivastus; keskmine progresseerumisvaba 
aeg oli 9 kuud, keskmine elulemus 23 kuud. Kõigist patsientidest 50% säilitasid potentsi (40). 
Kõige sagedamini esinevad kõrvaltoimed on nägemishäired, alkoholi talumatus, iiveldus, 
interstitsiaalne pneumoniit  ja maksa düsfunktsioon  (42,43). 
 
Flutamiid 
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Flutamiid oli esimene antiandrogeen, mis oli kliinilises praktikas kättesaadav ja uuritud üle 20 aasta kui 
monoteraapia preparaati. Flutamiid on pro-ravim ja tema aktiivse metaboliidi poolestusaeg on 5-6 
tundi, mistõttu peab seda võtma 3 korda päevas. Soovitatav annus on 750 mg ööpäevas (30).  
Varased, küllalt lühikesed II  faasi monoteraapia uuringud näitasid, et flutamiid on efektiivne lokaalselt 
levinud või metastaseerunud CaP korral, kuigi esitatud ravivastust on raske panna vastavusse praegu 
kasutatavate kriteeriumidega. Põhiline ravimi eelis, mis antud uuringuis avaldus, oli kahtlemata 
seksuaalfunktsiooni säilimine, mida nähti kuni 80%-l patsientidest, kes olid potentsed enne ravi (44-
47). 
Põhilised flutamiidi mitte-farmakoloogilised kõrvaltoimed on maksa düsfunktsioon ja kõhulahtisus. 
 
Bikalutamiid 
Bikalutamiid on hästi selektiivne, mitte-steroidne antiandrogeen ning tal on väga väike toime  LH ja 
testosterooni sisaldusele. Bikalutamiidi toime annustes 50 mg, 100 mg ja 150 mg päevas on võrreldud 
medikamentoose ja kirurgilise kastratsiooniga mitmes uuringus. Üle 1000 patsiendi analüüs näitas, et 
kastratsioon on parem kui bikalutamiid 50 mg päevas, seda nii ajas  progresseerumiseni ja keskmise 
elulemuse näitajates (50).  Uuringud on näidanud, et    bikalutamiid 150 mg päevas oli sama efektiivne 
kui kastratsioon nii M0, kui ka M1 patsientidel, kuid märkimisväärselt paremad näitajad olid seksuaalse 
huvi ja füüsilise võimekuse osas (51-57). Bikalutamiidil on vähe mitte-farmakoloogilisi kõrvaltoimeid.  
Kokkuvõtteks võib öelda, et bikalutamiid 150 mg p.d. on soovitatav alternatiiv kastratsioonile lokaalselt 
levinud (M0) ja hästi selekteeritud metastaatilise (M1) CaP patsientidele, kuid tuleks hoiduda ravimast 
lokaliseerunud CaP patsiente. 
 
4.12.3.3 Kombineeritud raviskeemid 
 
4.12.3.3.1 Maksimaalne androgeen-blokaad (MAB) 
 Kuigi kastratsiooni järel väheneb testosterooni tase organismis 95% jääb intrapros-taatiline 
androgeenne stimulatsioon siiski osaliselt alles tänu neerupealiste androgeenide konversioonile DHT 
–ks eesnäärme rakkudes. Adrenaalsete androgeenide toime saab blokeerida antiandrogeenide 
lisamisega raviskeemi peale kirurgilist või medikamentoosset kastratsiooni. Sellist ravi kombineerimist 
nimetatakse maksimaalseks ehk täielikuks ehk totaalseks androgeen-blokaadiks (MAB). 
 Viimastest süsteemsetest ülevaadetest ja meta-analüüsidest nähtub, et MAB annab võrreldes 
monoteraapiaga 5 aasta elulemusele vähe juurde – alla 5% (60-64). Seetõttu jääb vaieldavaks, kas 
selline väike edu on nii tähtis, et MAB –i rakendada igapäevases kliinilises töös. 
 
4.12.3.3.2 Minimaalne androgeen-blokaad 
 Siin kasutatakse finasteriidi ja mitte-steroidse antiandrogeeni kombinatsiooni. Idee on selles, 
et finasteriid vähendab intraprostaatiliselt DHT taset, blokeerides 5-α-reduktaasi ning antiandrogeen 
täiendavalt seob residuaal- DHT oma retseptoris. Selle tulemusena testosterooni tase ei vähene ning 
elukvaliteet ja seksuaalfunktsioon säiluvad. 
 Kuigi selline raviskeem tundub olevat atraktiivne, puuduvad seni veel kindlad tõendid ravi 
efektiivsuse ja optimaalsete dooside osas. Taolist raviskeemi igapäevases kliinilises praktikas ei saa 
soovitada. 
 
4.12.3.3.3 Vahelduv versus pidev androgeen-supressioon 

Pikaajaline MAB, mis stimuleerib CaP rakkude apoptoosi, ei suuda siiski hävitada kogu 
kasvajarakkude populatsiooni ning mingi perioodi järel (keskmiselt 24 kuu järel) tekib kasvaja 
androgeen-resistentsus. Sellise käitumise põhjus pole veel täpselt teada, kuid eksperimentaalsed 
uuringud näitavad, et hormoon-sõltumatute rakkude paljunemine algab varakult peale HR alustamist, 
langedes kokku androgeen-indutseeritud tüvirakkude diferentseerumise peatumisega (72). 
Teoreetiliselt on seega võimalik, et kui HR peatada enne androgeen-sõltumatute rakkude 
progresseerumist, siis edasine tuumori kasv toimub üksnes androgeen-sõltuvate tüvirakkude 
proliferatsiooni teel, mis on jällegi tundlikud androgeen-supressioonile. Sel moel võib tsükliline HR 
edasi lükata hormoon-resistentsete kloonide esilekerkimise. Vahelduval  HR –il oleks ka 2 teist 
paremust: elukvaliteedi säilumine HR-vabadel perioodidel ja ravi maksumuse vähenemine. 

Kuid kahjuks on randomiseeritud ja kontrollitud uuringud veel lõpetamata ning seda 
raviskeemi ei saa soovitada igapäevasesse kliinilisse praktikasse, kuigi seda kasutatakse praegu 
laialdaselt. 
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4.12.3.3.4 Kohene versus edasilükatud HR 
 Sobivaim aeg, millal alustada kaugelearenenud CaP hormoonravi, ei ole veel täpselt selge. 
Puuduvad randomiseeritud, kontrollitud uuringud selle temaatika kohta. Debatt käib just 
kaugelearenenud CaP patsientide osas, kes on asümptomaatilised ja esine kasvaja kliinilise 
progressiooni tunnuseid. Toetudes Ameerika Kliinilise Onkoloogia Ühingu (ASCO) ravijuhistele, ei saa 
anda kindlaid soovitusi asümptomaatilise lokaalselt levinud või metastaatilise CaP korral HR 
alustamiseks, kuni vastavasisuliste uuringute põhjendatud tulemused muutuvad kättesaadavaks (78). 
 Kohene samaaegne HR on näidustatud asümptomaatilistele patsientidele, kes saavad VKR –i 
lokaalselt levinud või regionaalselt metastaseerunud CaP puhul. Siin on olemas mõned hästi 
kontrollitud ja tõendatud uuringud, mis näitavad olulist paremust elulemuses kohese HR alustamisega 
koos VKR –iga kui vaid VKR –i puhul üksi või adjuvantse HR rakendamisel peale VKR –i (79-82). 
 
 
4.12.4 Hormoonravi näidustused (Tabel 9) 
 
Kastratsioon Näidustused 

• M1 sümptomaatiline  Sümptoomide palliatsiooniks ja tõsiste 
tüsistuste tekke riski vähendamiseks 
(seljaaju kompressioon, patoloogilised 
murrud, ureeterite obstruktsioon ja 
ekstraskeletaalsed metastaasid) 

• M1 asümptomaatiline Kohene kastratsioon sümptomite tekke 
edasilükkamiseks ja tõsiste tüsistuste 
ärahoidmiseks (75) 

• N+ Kohene kastratsioon pikendab 
progressiooni-vaba ja ka üldist elulemust 
(76,79,83) 

• Lokaalselt levinud, M0 Kohene kastratsioon vähisptsiifilise 
elulemuse parandamiseks (75) 

• Lokaalselt levinud, sümptoomidega Ref. 84 

• Lokaalselt levinud, 
asümptomaatiline, ei sobi lokaalseks 
radikaalseks raviks 

Ref.85 

Antiandrogeenid  
• Lühiaegne HR Testosterooni puhangu fenomeni 

ärahoidmiseks patsientidel, kellel alustatakse 
ravi LHRH agonistiga (86,87) 

• Mitte-steroidsed antiandrogeenid Esmane monoteraapia alternatiivina 
kastratsioonile lokaalselt levinud kasvajaga 
patsientidel (55,88,89) 

 
 
4.12.5 Erinevate hormoonravide vastunäidustused (Tabel 10) 
 
 
Ravi Vastunäidustused 

• Bilateraalne orhiektoomia Psühholoogiline vastuseis kirurgilisele 
kastratsioonile 

• Östrogeenid Teadaolev kardiovaskulaarsüsteemi haigus 

• LHRH agonistid Metastaatilise kasvajaga patsiendid, kellel 
esineb kõrge risk lõkendusfenomeni 
kliiniliseks avaldumiseks 

• Antiandrogeenid Esmase ravina lokaliseerunud CaP puhul, 
teadaolev maksa düsfunktsioon 

 
4.12.6 Lõpptulemus 
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Lõpptulemus sõltub haiguse staadiumist ja CaP diferentseerumisastmest diagnoosimise hetkel. 
Metataseerunud CaP puhul on keskmine üldine eluiga 28-53 kuud (60) ning vaid 7% metastaatilise 
kasvajaga haigetest elab kirjanduse andmeil HR –ga 10 aastat või rohkem (90). Lokaalselt levinud, M0 
kasvajaga patsientide eluiga ületab sageli 10 aastat (61). 
 
4.12.7 Kõrvaltoimed 
 
Pikaaegse hormoonravi kõrvaltoimed on hästi teada paljude aastate jooksul (Tabel 11, kohandatud 
Higano jt. järgi (91)). 
Ravi kõrvaltoimed Ravi/profülaktika 
Kastratsioon  

• Libido kaotus Ei ole 

• Erektsioonihäired Fosfodiesteraas-5-inhibiitorid, 
intrakavernoossed süstid, vaakum-abinõu 

• Kuumahood Dietüülstilboestrool (DES), tsüproteroon-
atsetaat (CPA), klonidiin 

• Günekomastia, rindade valulikkus Kiiritusravi, mastektoomia, tamoksifeen 
• Rasvkoe suurenemine Võimlemine 
• Lihaste kärbumine Võimlemine 

• Aneemia (tõsine 13% MAB pt.-del) Erütropoetiin 
• Luutiheduse vähenemine Võimlemine, kaltsium+vit.D, bifosfonaadid 
• Kognitiivne nõrkus Ei ole 

Östrogeenid  
• Kardiotoksilisus Parenteraalne manustamine, 

antikoagulandid 
Antiandrogeenid  
Steroidsed  

• Farmakoloogilised kõrvaltoimed 
(libido kaotus, erektsioonihäired, 
harva günekomastia ) 

Vt. ülalpool 

• Mitte-farmakoloogilised Erinevad erinevatel ravimitel 
Mitte-steroidsed  

• Farmakoloogilised (günekomastia, 
rindade valulikkus, kuumahood) 

Vt. ülalpool 

 
4.12.8 Kokkuvõte hormoonravist 
 

• Kaugelearenenud CaP puhul HR lükkab edasi haiguse progressiooni, hoiab ära drastiliste 
tüsistuste teket ja leevendab efektiivselt sümptoome, kuid ei pikenda eluiga. 

• Kaugelearenenud CaP monoravis on kõik kastratsiooni vormid ( kirurgiline või keemiline) 
võrdse efektiivsusega. 

• Lokaalselt levinud CaP puhul on ravi mitte-steroidsete antiandrogeenidega ( nt. bikalutamiid ) 
efektiivseks alternatiiviks kastratsioonile. 

• Kaugelearenenud CaP ravi MAB skeemi järgi annab küll väikse paremuse elulemuses 
võrreldes ainult kastratsiooniga, kuid sellega kaasnevad häirivad kõrvaltoimed, elukvaliteedi 
langus ja kõrge ravi maksumus. 

• Vahelduv ja minimaalne antiandrogeenravi jäävad veel uuringute tasemele. 
• Kohene HR alustamine kaugelearenenud CaP diagnoosimise hetkest vähendab oluliselt 

haiguse progressiooni ja tüsistuste riski võrreldes edasilükatud (sümptoomide tekkel ) 
alustatud raviga. 
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4.13  EESNÄÄRMEVÄHI ESMASE RAVI KOKKUVÕTE 
 

Staadium Ravi Kommentaar 
T1a Jälgimine 

 
RP, KR 
 
 
HR 
Kombinatsioon 

Standardravi kõrge ja mõõduka dif.astmega kasvaja ja  
<10 a elulemusprognoosiga patsientidele.  
Näidustatud pika elulemusprognoosiga patsientidele, eriti kui 
on tegemist madalalt diferentseerunud vähiga. Kiiritusravil on 
TURP järgselt tüsistuste risk suurem. 
Ei ole näidustatud. 
Ei ole näidustatud. 

T1b-T2b Jälgimine 
 
 
RP 
KR 
 
 
 
HR 
 
Kombinatsioon 

Asümptomaatilised patsiendid kõrgelt ja mõõdukalt 
diferentseerunud kasvajaga, oodatava elueaga <10 a ning 
patsiendid, kes ei aktsepteeri võimalikke ravitüsistusi. 
Patsiendid >10 a elulemusprognoosiga. 
Patsiendid >10 a elulemusprognoosiga, kes eelistavad 
kirurgiale kiiritusravi. Patsiendid, kellele on operatsioon 
vastunäidustatud. Patsiendid <10 a elulemusprognoosi, kuid 
madalalt dif. kasvajaga. 
Sümptomaatilised patsiendid, kellele ei sobi muud 
ravimeetodid. 
NHR + RP: ei ole paremust. 
NHR + KR: parem lokaalne kontroll, ei ole tõestatud paremust 
elulemuse suhtes. 
Hormoonravi + KR: parem, kui ainult kiiritusravi madalalt 
diferentseerunud kasvajate puhul . 

T3-T4 Jälgimine 
 
 
RP 
KR 
 
 
HR 
 
Kombinatsioon 

Näidustatud asümptomaatilistele patsientidele T3 kõrgelt ja 
mõõdukalt diferentseerunud kasvajaga, elulemusprognoosiga 
<10 a. 
Näidustatud patsientidele T3a kasvajaga, oodatav eluiga >10 a   
T3 kasvaja, elulemusprognoos 5-10 a. Doosi suurendamine  
>70 Gy näib andvat mõningast paremust. Kui see pole 
võimalik, siis on näidustatud kombineeritud KR+HR 
Sümptomaatilised patsiendid, laialdase lokaalse levikuga, 
kõrge PSA tasemega (>25 ng/ml), halva üldseisundiga. 
HR + KT näib olevat parem, kui kiiritusravi üksi. NHR+RP pole 
näidanud paremust. 

N+, M0 Jälgimine 
 

Asümptomaatilised patsiendid, teostatakse patsiendi 
otsustusel. 
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RP 
KR 
HR 
Kombinatsioon 

Ei ole standardmeetod. 
Ei ole standardmeetod. 
Standardravi. 
Ei ole standardravi, teostatakse patsiendi otsustusel. 

M+ Jälgimine 
RP 
KR 
 
HR 
 
Kombinatsioon 

Ei ole standardmeetod. 
Ei soovitata. 
Ei soovitata, teostatakse vaid palliatsiooniks üksikutele 
luumetastaasidele. 
Standardravi. Sümptomaatilistel patsientidel ei tohi raviga 
venitada. 
Ei soovitata. 

 
Lühendid: RP = radikaalne prostatektoomia  

KR = kiiritusravi 
HR = hormoonravi  
TURP = transuretraalne eesnäärme resektsioon;  
NHR = neoadjuvantne hormoonravi 

 

4.14  JÄLGIMINE PEALE RADIKAALSET RAVI 
 

Tervistava toimega e. radikaalseks raviks loetakse radikaalset prostatektoomiat või kiiritusravi: 
väliskiiritus, transperineaalne brahhüteraapia või nende kahe kiiritusmeetodi kombinatsioon.  
 
4.14.1 Miks jälgida? 

Patsientide arv, kellel peale radikaalset prostatektoomiat tekib PSA tõus, varieerub 
publitseeritud andmetes. John Hopkinsi Kliiniku uurijate grupp leidis PSA tõusu 30%-l patsientidest 10 
aasta jooksul (1). Samal ajal Cleveland’i Kliinikus leiti biokeemilist progressiooni 5 aasta jooksul 39%-l 
T1-T2 eesnäärmevähiga patsientidel  (2). Sarnaseid andmeid on esitatud ka Euroopa keskuste poolt 
(3). Samuti on näidatud, et haiguse progresseerumisrisk kestab ka peale 5 aastat, mistõttu jälgimist 
tuleb jätkata pika ajaperioodi vältel (3,4). Sarnased tulemused on publitseeritud ka kiiritusravi järgselt. 
Märkimisväärsel osal patsientidest  tekib PSA tõus või lokaalne retsidiiv isegi peale 15 aastast 
jälgimist (5-7).  

Üldiselt tuleb radikaalset ravi saanud patsiente jälgida järgmistel põhjustel: 
• Tuleb võtta vastutus patsiendi eest hoolitsemisel ka peale esmast ravi  
• Võimalus rakendada radikaalse eesmärgiga teise rea ravi 
• Võimalus alustada varast HR -i haiguse progresseerumisel 
• Võimalus kasutada pikaaegseid tulemusi uuringute protokollides 
 
4.14.2 Kuidas jälgida? 
 

Milliseid uuringuid teostada patsiendile jälgimisperioodi külastustel, sõltub kliinilisest 
seisundist. Asümtomaatilistel patsientidel on PSA väärtus ja DRE ainsad rutiinsed testimismeetodid. 
Samuti tuleb koguda igal külastusel haigus-spetsiifiline anamnees ning see peab sisaldama ka 
psühholoogilisi aspekte, haiguse progressiooni võimalike tundemärkide ja eelneva raviga seotud 
tüsistuste küsitlust. Ravitüsistuste uurimine peab olema individuaalne ning siin neid ei käsitleta.  
 
4.14.2.1 PSA jälgimine 

PSA mõõtmine on jälgimise põhiline meetod. Kuigi radikaalse prostatektoomia ja kiiritusravi 
järgne PSA lubatav tase on erinev, siis PSA tõus viitab alati haiguse taastekkele  mõlema ravimeetodi 
korral (1,5,8-10). Enne täiendravi alustamist on soovitav PSA analüüsi korrata, et selle tõusus kindlalt 
veenduda. Siinkohal tuleb rõhutada, et kui rakendada enne, ravi ajal või pärast radikaalset ravi HR -i, 
võib see muuta PSA mitteusaldatavaks kasvaja- markeriks. On tõestatud, et 3 kuuline ravi LHRH 
analoogidega enne radikaalset prostatektoomiat lükkab PSA retsidiivi edasi ca 1 aasta võrra 
progressioonivaba elulemust mõjutamata (11).  
 
4.14.2.2 PSA retsidiivi definitsioon 

PSA tase, millest kõrgemate väärtuste puhul tuleb radikaalravi lugeda ebaõnnestunuks on 
prostatektoomia ja KR jaoks erinev. Rahvusvahelise konsensuse alusel defineeritakse PSA kahte 
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järjestikust väärtust 0,2 ng/ml või enam radikaalse prostatektoomia järgselt CaP retsidiiviks (14,15). 
Radikaalse KR –i järgselt loetakse biokeemiliseks retsidiiviks PSA pidevat tõusu kolmel järjestikusel 
mõõtmisel üle ravijärgse baastaseme (PSA nadiiri) (16). 
   
4.14.2.3 PSA jälgimine peale radikaalset prostatektoomiat 

PSA tase langeb nulli 3 nädala möödudes peale korralikku radikaalset prostatektoomiat (17). 
PSA näidu persisteerimine näitab, et PSA-d produtseerivat kudet on jäänud organismi. Radikaalselt 
opereeritud patsientidel oletatakse sel juhul kasvaja mikrometastaaside (ei olnud varem 
määratletavad) või positiivsete kirurgiliste piiride esinemist.  

Kiiresti tõusev PSA väärtus (lühike PSA kahekordistumise aeg) osutab kaugmetastaasidele; 
samal ajal, kui hiljem ja aeglaselt  tõusev PSA on lokaalse retsidiivi tunnuseks. PSA taastekke aeg ja 
kasvaja diferentseerumisaste omavad samuti tähtsust lokaalse ja/või süsteemse haiguse 
etteennustamisel (18,19). Sellest järeldub, et suhteliselt hea prognoosiga  patsientidel (< pT3, pN0, 
Gleason’i skoor < 8 p.) võib PSA määramine  koos haigus-spetsiifilise anamneesiga olla ainsaks 
uurimismeetodiks prostatektoomia järgsel jälgimisperioodil. Soovitatav PSA n.ö. murdepunkt peaks 
olema 0,2 ng/ml. On näidatud, et radikaalse prostatektoomia järgse PSA väärtusega 0,1 ja 0,2 ng/ml 
patsientidel ei esinenud kliinilist ega biokeemilist haiguse progressiooni (22). Lisaks ei ole PSA 
retsidiivi korral võimalikult vara alustatud täiendravi andnud soovitud tulemusi.  Siiani ei ole PSA 
ülitundlik analüüs end rutiinse jälgimismeetodina peale radikaalset prostatektoomiat õigustanud. Kui 
käimasolevad randomiseeritud uuringud tõestavad varase adjuvantravi eeliseid elulemusele, tuleb 
antud seisukoht uuesti üle vaadata. 
 
4.14.2.4 PSA jälgimine peale kiiritusravi 

Võrreldes radikaalse prostatektoomiaga, alaneb PSA tase pärast kiiritusravi aeglasemalt.  
Optimaalne PSA nadiir pärast kiiritusravi on vaidlusalune küsimus. PSA nadiir alla 1 ng/ml taseme 
näib andvat soodse tulemuse vähemalt 3 - 5 aasta perspektiivis (23). Hiljuti on siiski soovitatud PSA 
nadiiriks < 0,5 ng/ml. Seda seetõttu, et vaid  4%-l patsientidest, kelle PSA oli ravi järgselt < 0,5 ng/ml,  
progresseerus haigus peale 40 kuulist jälgimisperioodi, võrreldes 26%-ga neil, kellel PSA nadiir oli 0,6-
1,0 ng/ml (24). Ajaperiood, mille vältel saavutatakse PSA nadiir, võib olla väga pikk ja võtta mõnikord 
rohkem kui 3 aastat aega. 

Üksmeelel ollakse ka selles suhtes, et varane PSA tõus on ravi ebaõnnestumise näitaja 
(7,19,31). Selle põhjal ongi ASTRO defineerinud KR –i ebaõnnestumise kriteeriumi: kolm järjestikust 
PSA tõusu vaatamata saavutatud nadiirtasemele ravi järgselt (16).  Lokaalse retsidiivi korral on PSA 
tõus aeglasem ning selle väärtus kahekordistub keskmiselt 13 kuu jooksul võrreldes 3 kuuga 
patsientidel, kellel on tekkinud kasvaja generaliseerumine (7). 
 
4.14.2.5 Digitaalne rektaalne palpatsioon (DRE) 

Palpatsioonil  hinnatakse lokaalse retsidiivi tekke võimalust. Väga raske on interpreteerida 
DRE leidu pärast radikaalset, eriti pärast kiiritusravi. Leitud sõlm võib viidata kasvaja retsidiivile. 
Edasised uuringud, s.h.  biopsia on õigustatud, kui morfoloogiliselt kinnitunud lokaalne haiguse 
taasteke mõjutab ravimeetodi valikut. 

Lokaalse retsidiivi teke on harvadel juhtudel võimalik ka ilma samaaegse PSA tõusuta (20,21). 
Siiski esineb see vaid patsientidel, kellel on tegemist anaplastilise kasvajaga. Seega - PSA määramine 
ja DRE on kõige optimaalsemad esialgsed uuringud pärast kiiritusravi ja radikaalset prostatektoomiat.  

 
4.14.2.6 Rektaalne ultraheli-uuring (TRUS) ja biopsia 
Lokaalse retsidiivi diagnoosimiseks ei piisa vaid TRUS -st, vaid see tuleb kombineerida biopsiaga. 
Biopsia on õigustatud vaid juhtudel, kui see võiks mõjutada raviotsust. Uuringut koos biopsiaga 
soovitatakse diagnoosi kinnitamiseks enne teise rea täiendravi teostamist. 

Prostatektoomia järgselt võib biopsiat võtta nähtavatest kolletest või ureetro-vesikaalse 
anastomoosi kõrguselt. Negatiivne biopsia ei välista kasvaja retsidiivi. Samas tuleb silmas pidada, et 
adjuvantne kuratiivne VKR on kõige efektiivsem, kui seda teostada varakult, enne kui PSA tase jõuab 
1 ng/ml -ni.   
 
4.14.2.7 Skeleti stsintigraafia 

Skeleti stsintigraafia ei ole soovitatav asümptomaatiliste patsientide rutiinseks uuringuks, kuid 
võib teha neile, kellel PSA tase on tõusnud ning kui see võib mõjutada raviotsust. Kui patsiendil 
tekivad  valud, on näidustatud skeleti stsintigraafia, kuna metastaatiline protsess võib esineda ka ilma 
PSA tõusuta (20,21). Konsensus puudub selles osas, millise PSA taseme juures tuleks skeleti 
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stsintigraafiat kasutada. Uuring on ikkagi soovitatav neile patsientidele, kellel planeeritakse teise rea 
tervendavat ravi vaatamata PSA väärtusele. 
 
4.14.2.8 CT/MRT     

CT ja MRT ei ole näidustatud rutiinseks kasutamiseks asümptomaatiliste patsientide 
jälgimiseks. Valitud juhtudel võib kasutada raviotsuse tegemise abistamiseks PSA retsidiivi korral. 
 
4.14.3 Millal jälgida?  
 
 Enamikel patsientidel, kellel radikaalravi on ebaõnnestunud ja seda reeglina varakult, 
väljendub see kliiniliselt alles aastate pärast (1-7). Seetõttu tuleb patsienti jälgida esimeste aastate 
jooksul sageli, sest siis on retsidiivi risk suurim. PSA määramist, anamneesi kogumist ja DRE on 
soovitav teha järgmise intervalliga: 3, 6, ja 12 kuud peale radikaalset ravi. Edasi iga 6 kuu järel 3 aasta 
vältel ning seejärel üks kord aastas. Esimese visiidi eesmärk on selgitada välja raviga seotud 
tüsistused ja aidata patsiendil kohaneda uue olukorraga. Seda ajakava võib muuta vastavalt kasvaja 
või patsiendi konkreetsetele iseärasustele. Näiteks madala diferentseerumisastmega ja lokaalselt 
kaugeleareneud või positiivsete kirurgiliste piiridega kasvajaga patsiente tuleb jälgida sagedamini kui 
kõrgelt diferentseerunud ja intrakapsulaarseid kasvajaid. Muidugi võib kõrge ea või kaasuvate 
haiguste tõttu asümptomaatiliste patsientide pikemaajaline jälgimine osutuda üleliigseks. 
 
4.14.4 Kokkuvõte jälgimisest peale radikaalset ravi 
 

• Asümptomaatiliste patsientide rutiinseks jälgimiseks on soovitav koguda haigus-spetsiifiline 
anamnees, määrata PSA ja teha DRE. Seda tuleb teostada 3, 6, ja 12 kuud pärast 
radikaalravi, seejärel iga 6 kuu järel 3 aasta vältel ning edasi 1 kord aastas. 

• Seerumi PSA tase üle 0,2 ng/ml pärast radikaalset prostatektoomiat seostub enamasti 
residuaalkasvajaga. 

• Peale kiiritusravi on olulisema tähendusega mitte PSA väärtus ise, vaid pidevalt tõusev PSA, 
mis viitab allesjäänud või taastekkinud haigusele. 

• Palpeeritav sõlm eesnäärme loožis (peale RP –d) või prostatas (peale KR –i) ja tõusev PSA 
on lokaalse retsidiivi ilminguks. 

• TRUS ja biopsia on näidustatud lokaalse retsidiivi täpsustamiseks vaid siis, kui plaanis on 
teise rea tervistav ravi. 

• Vaagna CT/MRT või skeleti stsintigraafia võimaldab diagnoosida metastaase. 
Asümptomaatilistel patsientidel võib need uuringud edasi lükata, kuni PSA tõuseb vastavalt 
kas 4 ng/ml või 20 ng/ml. 

• Kui patsiendil tekivad luuvalud, tuleks skeleti stsintigraafia teostada hoolimata PSA tasemest.   
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4.15 JÄLGIMINE PÄRAST HORMOONRAVI 
 

Enamikul HR –i saavatest patsientidest esinevad diagnoosimise hetkel kaugmetastaasid ja/või 
lokaalselt levinud CaP. See mõjutab ka jälgimise taktikat, kuna biokeemilise retsidiivi tekkele järgneb 
kiiresti kliiniline progressioon. 
 
4.15.1 Miks jälgida? 
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 Peamised põhjused nende patsientide jälgimiseks on: 

• ravivastuse jälgimine 
• veenduda ravi sobivuses ja talutavuses konkreetse patsiendi puhul 
• selgitada välja kaasuvad endokriinravi tüsistused 
• selgitada palliatiivse ravi võimalusi hormoonresistentsuse tekkel 

Praeguste teadmiste taseme juures puuduvad kindlad juhised HR aegse ja järgse jälgimise kohta ning 
igale patsiendile tuleb läheneda individuaalselt sõltuvalt CaP kliinilisest kulust ja tüsistuste tekkest. 
Erinevates haigusstaadiumites teostatavate lisauuringute vajalikkus tuleb iga konkreetse patsiendi 
puhul läbi mõelda, et vältida asjatuid uuringuid ja kulutusi. 
 
4.15.2 Kuidas jälgida? 
 

4.15.2.1 PSA jälgimine 
PSA on hea marker metastaatilise CaP arengu jälgimiseks ning on usaldusväärsem kui PAP. 

Paljud autorid on uurinud PSA prognostilist väärtust (endokriinravi efektiivsuse kestvuse 
ennustamiseks), tuginedes kas ravieelsele PSA väärtusele või PSA alanemisele 3-6 kuu vältel peale 
ravi alustamist (1,2). Algne PSA väärtus väljendab metastaatilise protsessi ulatust, kuigi mõned 
madalalt diferentseerunud kasvajad ei sekreteeri PSA-d. Ravieelse PSA prognostilist väärtust on 
kirjanduse põhjal igakülgselt uuritud ning järeldusena ei tohiks seda kasutada ravivastuse kestvuse 
hindamiseks (3). 

Ravi efektiivsust võib hinnata PSA muutuse järgi pärast hormoonravi alustamist. PSA 
alanemist saab hinnata selle taseme järgi 3-ndal ja 6-ndal kuul (2,4,5). PSA väärtus 3-ndal ja 6-ndal 
HR -i kuul näib korreleeruvat prognoosiga (3,5-7). Neil patsientidel, kellel PSA on 3-ndaks ja 6-ndaks 
kuuks langenud normi, on suurim tõenäosus, et endokriinravi tulemuslikkus on kauakestev.    

Peale algset endokriinravi vastust tuleb patsiente edasi jälgida, et avastada HR -i tüsistusi ja 
võimaliku resistentsuse kujunemist. Kliiniline progressioon tekib metastaatilise CaP puhul keskmiselt 
12 –18 kuulise ravi jooksul. Regulaarne PSA kontroll asümptomaatilistel patsientidel võimaldab 
varasemat biokeemilise retsidiivi avastamist. PSA taseme tõusule järgneb tavaliselt kliinilise 
sümptomaatika ilmnemine pärast mõnda kuud (1,9,10).  Tuleb rõhutada, et PSA ei ole täielikult 
usaldusväärne marker, kuna kliiniline progressioon tekib 15-34%-l juhtudel ka normaalse PSA 
väärtuse juures (9,11). Kaks mehhanismi selgitavad kasvaja progresseerumist normaalse PSA 
taseme juures androgeene pärssiva ravi korral. Esiteks, antiandrogeenne aktiivsus ja PSA väärtuse 
langus HR korral ei ole alati proportsionaalne  kasvaja mahu vähenemisega. (10,12-16). Teiseks, 
kasvaja madalalt diferentseerunud rakkude hulk, mis sekreteerib vähe PSA-d, tõuseb HR vältel (17-
20). 
 

4.15.2.2 Kreatiniin, hemoglobiin ja maksafunktsiooni uuringud 
Mõningane väärtus on kreatiniini määramisel, kuna selle abil võib diagnoosida ülemiste 

kuseteede obstruktsiooni. Obstruktsiooni on võimalik lahendada kas perkutaanse nefrostoomi 
rajamise või ureeteri(te) stentimise abil.  

Hemoglobiin ja maksafunktsiooni testid annavad märku CaP progressioonist ja/või HR 
toksilisusest. Viimase puhul tuleb HR katkestada, eelkõige mitte-steroidsete antiandrogeenide 
kasutamisel. Arvestama peab fakti, et HR ise võib hemoglobiini alandada kuni 20% (21). 

Alkaalne fosfataas ja selle luu-spetsiifilisi isoensüüme võib kasutada M1b staadiumi haigete 
jälgimiseks. Nende markerite eeliseks on see, et nad ei ole otseselt sõltuvuses hormoonravist, nagu 
seda on PSA. 
 
 

4.15.2.3 Prostata happeline fosfataas (PAP), skeleti stsintigraafia, ultraheli-uuring ja 

röntgenülesvõte rindkerest 
Pärast seda, kui avastati PSA, ei ole PAP väärtuse määramisel enam mingit väärtust (9). 

Normaalse PSA tasemega asümptomaatilistel patsientidel ei peaks rutiinselt teostama luu 
skaneerimist, kuna haiguse progresseerumise usaldusväärsem näitaja on PSA, mis on ühtlasi ka 
odavam meetod (21-23). Seda enam, et skeleti stsintigraafiat on vahel raske interpreteerida ning uue 
lesiooni ilmnemine või varasemate kahjustuste suurenemine ei muuda ravialast lähenemist. Neil 
juhtudel, kui kliiniliselt või laboratoorsete näitajate alusel tekib kahtlus CaP progressioonile, võib teha 
rindkere röntgen- ja kõhukoopa ultraheliuuringu. Need uuringud ei ole siiski näidustatud 
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asümptomaatiliste patsientide rutiinseks uurimiseks. Hormoon-refraktaarse CaP korral tuleb 
jälgimismeetodeid kohandada vastavalt patsiendile eesmärgiga säilitada tema elukvaliteet. 
 
4.15.3 Millal jälgida? 
 

Peale HR alustamist on soovitav patsiente jälgida 3-ndal ja 6-ndal kuul. 
 
4.15.3.1 M0 staadiumiga haiged 

Kui saavutatakse hea ravivastus, s.o. sümptoomide taandumine, hea psühholoogiline seisund 
ja hea ravi taluvus ning seerumi PSA < 4 ng/ml, siis järgneb jälgimine iga 6 kuu järel. 
 

4.15.3.2 M1 staadiumiga patsiendid 
Kui saavutatakse hea ravivastus, s.o. sümptoomide taandumine, hea psühholoogiline seisund 

ja hea ravi taluvus ning seerumi PSA < 4 ng/ml, siis järgneb jälgimine iga 3 - 6 kuu järel. 
Antiandrogeenravil olevad patsiendid võivad vajada sagedasemat jälgimist, kuna haiguse 
progresseerumisel tuleb neil see raviskeem katkestada. 
 

4.15.3.3 Hormoon-refraktaarne CaP 
Neil patsientidel, kellel haigus progresseerub või kellel ravivastust ei saavutata ülalmainitud 

kriteeriumite kohaselt, tuleb jälgimise skeem individualiseerida. 
 
4.15.4 Kokkuvõte jälgimisest HR korral 
 

• Patsiente peab kindlasti jälgima 3. ja 6. kuul peale HR alustamist. Uuringutest peab siis 
tegema PSA analüüsi, DRE ja hoolikalt fikseerima sümptoomid, et määratleda ravivastust ja 
raviga kaasnevaid kõrvaltoimeid. 

• Edasine jälgimine peab olema individualiseeritud vastavalt sümptoomidele, prognostilistele 
faktoritele ja ravile. 

• Hea ravivastusega M0 st. patsiente tuleb edaspidi jälgida 6 kuu järel. Visiit sisaldab endas 
haigus-spetsiifilist anamneesi, DRE ja PSA määramist. 

• Hea ravivastusega M1 st. patsiente jälgitakse iga 3 – 6 kuu järel. Minimaalsed uuringud visiidi 
ajal on haigus-spetsiifiline anamnees, DRE ja PSA määramine. Sageli on vajalik hemoglobiini, 
kreatiniini ja alkaalse fosfataasi määramine. 

• Jälgimise peab individualiseerima, kui CaP progresseerub või HR on ebaefektiivne. 
• Rutiinne piltdiagnostika stabiilse patsiendi puhul ei ole vajalik. 
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4.16 PEALE RADIKAALSET RAVI TEKKINUD BIOKEEMILISE 
RETSIDIIVI RAVI 

 
Hoolimata kirurgilise tehnika ja KR arengust püsib siiski kõrge risk CaP retsidiiviks. Kirjanduse 

andmeil areneb 27 – 53% patsientidest 10 aasta jooksul peale radikaalravi lokaalne retsidiiv või 
kaugmetastaasid ning 16 – 35% patsientidest 5 aasta vältel peale teise rea täiendravi (1-5,7). 
  
4.16.1 Lokaalne või generaliseerunud retsidiiv 

Kui PSA tõus on tekkinud, on edasise käsitluse huvides olulise tähtsusega teada, kas 
tegemist on lokaalse retsidiivi või kaugmetastaasidega. Umbes pooltel patsientidest, kellel ravi on 
ebaõnnestunud, tekib peale radikaalset prostatektoomiat loozhi retsidiiv ning ülejäänutel kas ainult 
kaugmetastaasid või kaugmetastaasid koos loozhi retsidiiviga (10). 
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 Lokaalse retsidiivi ja kaugmetastaaside eristamiseks on välja toodud rida tähtsaid 
parameetreid (Tabel 12): 

• PSA tõusu aeg peale radikaalset ravi 
• PSA kahekordistumisaeg 
• patoloogiline staadium 
• diferentseerumisaste prostatektoomia preparaadis 
PSA tõus, mis tekib 2 aasta jooksul peale ravi, assotseerub tavaliselt kaugmetastaaside arenguga 

(11). On ka näidatud, et keskmine PSA kahekordistumisaeg 4,3 kuud viitab kaugmetastaaside tekkele, 
kui keskmine PSA kahekordistumisaeg 11,7 kuud ennustab lokaalse retsidiivi teket (12). 
 
Tabel 12: Tähtsad kliinilised ja patomorfoloogilised parameetrid, mis ennustavad lokaalse või 
süsteemse retsidiivi teket peale prostatektoomiat. 
 
Parameeter Lokaalne retsidiiv Kaugmetastaasid 
Aeg PSA tõusuni   
≤1 aasta 7% 93% 
1 – 2 aastat 10% 90% 
>2 aasta 61% 39% 
>3 aasta 74% 26% 
PSA kahekordistumisaeg 11,7 kuud 4,3 kuud 
Gleason’i skoor   
2 – 4 0% 0% 
5 – 6 55% 45% 
7 39% 61% 
8 – 10 11% 89% 
Patoloogiline staadium   
≤ pT2b 40% 60% 
pT3a 54% 46% 
pT3b 16% 84% 
pN1 7% 93% 
 

Radikaalse KR järgselt pidevalt tõusev PSA üle saavutatud nadiir-väärtuse viitab kas lokaalse 
retsidiivi, kaugmetastaaside või mõlema tekkele (14-17). Hiline ja vähene PSA tõus on ainult lokaalse 
retsidiivi tekke tunnuseks. Lokaalseks retsidiiviks loetakse positiivset prostata biopsiat, võetuna 18 
kuud või hiljem peale KR –i, millega kaasneb PSA tõus ning CT, MRT või skeleti stsintigraafial ei esine 
CaP generaliseerumise tunnuseid. 
 

Kokkuvõttes võib lokaalse ja süsteemse retsidiivi teket ennustada: 
• Radikaalse prostatektoomia järgset lokaalset retsidiivi saab 80% tõenäosusega ennustada, 

kui PSA tõuseb >3 aasta peale ravi, PSA kahekordistumisaeg on ≥11 kuud, Gleason’i skoor 
≤6 ning staadium ≤pT3a pN0. 

• Radikaalse prostatektoomia järgset kaugmetastaaside teket saab 80% tõenäosusega 
ennustada, kui PSA tõuseb enne 1 aasta möödumist ravist, PSA kahekordistumisaeg on 4 – 6 
kuud, Gleason’i skoor on 8 – 10, staadium pT3b, pN1. 

• Radikaalse KR järgset lokaalset retsidiivi diagnoositakse positiivse prostata biopsia ja 
negatiivsete radioloogiliste uuringute alusel. Soovitav on biopsiat mitte võtta enne 18 kuu 
möödumist ravist. 

• RT järgne prostata biopsia on näidustatud vaid juhul, kui täiendravina on plaanis 
prostatektoomia. 

 
4.16.2 Diagnostilised uuringud PSA retsidiiviga patsiendil 

• Radikaalse prostatektoomia järgselt on CT vaagnast ja ülakõhust madala tundlikkuse ja 
spetsiifilisusega, kui PSA on < 20 ng/ml. 

• Endorektaalse MRT ja PET-uuringuga on võimalik diagnoosida lokaalset retsidiivi, kui PSA  on 
1 – 2 ng/ml, kuid need meetodid ei ole veel juurutatud rutiinsesse kliinilisse praktikasse. 

• Kiiritusravi järgselt on lokaalset retsidiivi võimalik dokumenteerida biopsia alusel, mis on 
võetud 18 kuud või enam peale ravi. 

 



 87

4.16.3 PSA retsidiivi ravi 
Ainult PSA retsidiivi ravi alustamise aeg ja viis peale radikaalravi on seni vastuoluline küsimus. 

Peale radikaalset prostatektoomiat kasutatakse jälgimist, KR eesnäärme loozhile, MAB –i, vahelduvat 
antiandrogeenravi, antiandrogeeni kombineerimist 5α-reduktaasi inhibiitoriga või kemo-hormonaalset 
ravi. Samu ravivõtteid kasutatakse ka KR järgselt, millele lisandub veel prostatektoomia, krüo- ja 
brahhüteraapia. 
 
4.16.3.1 Kiiritusravi PSA retsidiivi puhul prostatektoomia järgselt 

Erinevate uuringutega on kinnitunud, et KR-eelne PSA tase on kriitilise tähtsusega, mis määrab 
ära ravi tulemuse (38-46). Kui KR-eelseks PSA murdepunktiks võeti ≤2,5 ng/ml, siis leidsid Wu jt. (38) 
ja Schild jt. (39) haigusvaba elulemuse vastavalt 53% ja 76%, võrreldes 8% ja 26% -ga neil, kellel PSA 
väärtus enne täiendravi oli >2,5 ng/ml. Nudell jt. (41)  leidsid progressioonivaba elulemuse 58% ja 
21% patsientidel, kelle KR-eelne PSA oli vastavalt alla või üle 1,0 ng/ml. Nende ja paljude teiste tööde 
tulemusi arvestades publitseeris ASTRO konsensusartikli, kus soovitatakse VKR 64 Gy eesnäärme 
loozhile, kui PSA on peale radikaalset prostatektoomiat < 1,5 ng/ml (34).  
 
4.16.3.2 Hormoonravi 

Patsientidele, kellel preoperatiivselt on PSA >20 ng/ml, postoperatiivne Gleason’i aste ≥7, esineb 
positiivne lõikepiir või ulatuslik ekstrakapsulaarne levik (pT3b, pN+) soovitatakse kohest HR alustamist 
(42-46). Varase HR mõju elulemuse pikkusele ei ole seni täpselt teada. Ühe retrospektiivse 
multitsentrilise uuringu (48) tulemustest selgus, et varane HR vähendas oluliselt metastaaside teket 
võrreldes edasilükatud raviga, kuid ei esinenud olulist paremust elulemuse suhtes. Wirth’i uuringus 
(55) on bikalutamiid 150 mg doosis oluliselt vähendanud CaP progressiooni riski postoperatiivse PSA 
retsidiiviga patsientidel. 

Mittetraditsiooniliste HR liikide (vahelduv antiandrogeenravi, antiandrogeeni kombineerimine 5α-
reduktaasi inhibiitoriga, kemo-hormonaalne ravi) efektiivsus ei ole seni täpselt teada, mistõttu ei saa 
neid soovitada igapäevases kliinilises praktikas biokeemilise retsidiivi tekkel. 
 
 
4.16.3.3 Jälgimine 

Jälgimine kuni metastaaside tekkeni tuleb arvesse patsientidel, kellel CaP Gleason’i aste on 
madal (≤7 p.), biokeemilise retsidiivi teke enam kui 2 aasta möödumisel operatsioonist ja PSA 
kahekordistumisaeg pikem kui 10 kuud. Neil patsientidel on keskmine akturiaalne aeg metastaaside 
arenguni 8 aastat ja kaskmine aeg metastaaside tekkest surmani veel 5 aastat. 
 
4.16.3.4 Kokkuvõte PSA retsidiivi käsitlusest peale radikaalset prostatektoomiat 
  

• Lokaalse retsidiivi parimaks raviks on VKR 62 – 64 Gy, kui PSA tase on veel ≤1,5 ng/ml. 
• PSA retsidiivi, mille puhul on tõenäoline CaP generaliseerumine, parimaks raviks on varane 

HR, mis vähendab oluliselt sümptomaatiliste metastaaside tekke riski. 
• Kui on näidustatud HR, siis tuleb kasutada korraga kastratsiooni (LHRH analoog või 

orhiektoomia) koos antiandrogeeniga. 
 
4.16.4 PSA retsidiivi käsitlus peale radikaalset kiiritusravi 
 
4.16.4.1 Täiendav radikaalne prostatektoomia 

Täiendav radikaalne prostatektoomia kiiritusravi järgse biokeemilise retsidiivi tõttu ei ole saanud 
laialdast heakskiitu sageli esinevate tüsistuste tõttu: inkontinents, lokaalne retsidiiv ja rektumi vigastus. 
Täiendravi tuleks rakendada vaid valitud patsientidele, kellel on vähe kaasuvaid haigusi, oodatav 
eluiga on >10 aasta, eesnäärmega piirduv kasvaja, Gleason’i aste <7  ning preoperatiivne PSA <10 
ng/ml. Kuna CaP staadiumi pole KR järgselt kerge hinnata, siis kõigil muudel juhtudel võib tekkida 
probleeme eesnäärme eemaldamisega ning lõppeda eesmise või totaalse vaagna eksenteratsiooniga, 
samuti ka lühenenud haigus-spetsiifilise elulemusega. 
 
4.16.4.2 Täiendav brahhüteraapia 

Täiendava brahhüteraapia kogemus on väga väike ning ka publikatsioone selle kohta väga vähe 
(75-78). Grado jt. ravis 49 patsienti, mille tulemusel 3 ja 5 aasta haigusvaba elulemus oli vastavalt 
48% ja 43% (77). Beyer jt. avaldas täiendravi 5 aasta biokeemilise retsidiivi vaba elulemuse 34% ning 
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lokaalse kasvaja kontrolli 98% patsientidest (78). Samas on tüsistuste arv küllaltki suur – 27% 
patsientidest tekkis inkontinents, 14% vajas palliatiivset TURP –i uriinipeetuse tõttu, 4% tekkisid 
rektumi haavandid ja 2% vajas kolostoomi. 
 
4.16.4.3 Jälgimine 

Ainult lokaalse retsidiivi tunnustega ( madala riskiga patsiendid, kellel on retsidiiv tekkinud hilja ja 
PSA tõus on aeglane ) patsientidele,kellele ei ole näidustaud teise rea kuratiivne ravi, on parem 
rakendada jälgimist. Uuringud ei ole näidanud HR eelist selles grupis võrreldes „oota ja vaata“ 
taktikaga (79). 
 
4.16.4.4 Kokkuvõte PSA retsidiivist peale kiiritusravi 
 

• Valitud patsientidel on näidustatud täiendav radikaalne prostatektoomia. 
• Brahhüteraapia on alternatiivne eksperimentaalne ravimeetod patsientidele, kes ei sobi 

prostatektoomiaks. 
• HR on näidustatud süsteemse leviku kahtlusega patsientidele. 

 
4.16.5 Kokkuvõte teise rea ravist peale radikaalset ravi 
 
Eeldatavalt lokaalne retsidiiv 
radikaalse prostatektoomia 
järgselt 
 

Näidustatud täiendav KR doosiga 64 Gy ning eelistatult 
enne, kui PSA tõuseb >1,5 ng/ml. Alternatiiviks on aktiivne 
jälgimine hilisema HR –ga vajadusel. 

Eeldatavalt lokaalne retsidiiv 
KR järgselt 

Valitud juhtudel on näidustatud täiendav radikaalne 
prostatektoomia, kuid patsiente peab informeerima 
suhteliselt kõrgest tüsistuste riskist. Alternatiiviks on aktiivne 
jälgimine hilisema HR –ga vajadusel. 
 

Eeldatavalt kaugmetastaasid 
+/- lokaalne retsidiiv 

Näidustatud on varane HR, mis pidurdab CaP progressiooni 
ja vähendab sümptomeid võrreldes edasilükatud raviga 
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4.17  HORMOON-REFRAKTAARNE EESNÄÄRMEVÄHK ( HRCaP ) 
 

CaP on heterogeenne haigus ja kaasaja teadmised selle androgeen-sõltuvusest on puudulikud (1-
5). Androgeen-sõltumatu, kuid hormoontundlik CaP tuleb eristada tõelisest HRCaP –st, kuna esimene 
allub teise rea hormonaalsetele manipulatsioonidele nagu antiandrogeenide ärajätmine, östrogeenid ja 
kortikosteroidid, viimane on aga resistentne kõigile HR võtetele. 

HRCaP –ga on tegu, kui: 
• Testosterooni tase seerumis on kastratsiooni tasemel 
• PSA tõus 3 järjestikusel mõõtmisel 2-nädalaste vaheaegadega 50% üle nadiiri 
• Antiandrogeenide ärajätmine vähemalt 4 nädalat tagasi * 
• PSA tõus hoolimata sekundaarsetest hormonaalsetest manipulatsioonidest 
• Luude või pehmete kudede metastaaside progressioon 

 
HRCaP on väga heterogeenne haigus erinevate patsientide gruppidega, kelle keskmine eluiga 

varieerub oluliselt (Tabel 13). 
 
Tabel 13: Erineva kliinilise kuluga HRCaP patsientide kaalutud keskmine eluiga. 
 
Patsientide grupid Kaalutud keskmine eluiga 
Asümptomaatiline PSA tõus  

• Pole metastaase 
• Vähesed metastaasid 
• Hulgimetastaasid 

18 – 20 kuud 
14 kuud 
9 – 12 kuud 

Sümptoomidega PSA tõus  
• Vähesed metastaasid 
• Hulgimetastaasid 

8 kuud 
6 – 8 kuud 

 
4.17.1 Teise rea hormoonravi 
 
Joonisel 1 on toodud HRCaP ravi algoritm, mis võtab kokku erinevad ravivõimalused ja näitab 
ravivastuse oodatavat efektiivsust ja kestvust. 
 
Joonis 1: Võimalikud ravivõimalused PSA tõusu korral peale algset HR. 
 
  PSA         Metastaatiline CaP      Raviefekti 
langus             keskmine 
 >50%              kestvus 
 
 
100%      LHRH analoogid       Subkapsulaarne              MAB või anti-       36 kuud 
             orhiektoomia        androgeenne 
              monoteraapia 
 
 
60-80%      Antiandrogeenide      Antiandrogeenide    LHRH analoogide      4-6 kuud 
             lisamine         või      lisamine mono- 
         LHRH analoogide          teraapia korral 
                lisamine 
 
 
25-40%     Asendus kõrges doosis bikalutamiidiga        4-6 kuud 
 
 
30-40%          Antiandrogeen-ravi katkestamine        5-6 kuud 
 
 
40-60%   Teise rea HR nagu adrenaalse testosterooni        4-8 kuud 

         inhibiitorid, DES madalas doosis 
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50-70%              Keemiaravi     10-12 kuud 
 
 
4.17.2 Antiandrogeen-ravi katkestamise sündroom 
 

1993.a. teatasid Kelly ja Scher (42) kliinilisest paremusest ja PSA langusest meestel, kellel 
antiandrogeenne ravi flutamiidiga oli CaP progressiooni tõttu lõpetatud. Antiandrogeen-ravi 
katkestamise sündroomi avastamine oli otsustava tähtsusega androgeen-sõltumatuse, kliiniliste 
uuringute tulemuste interpreteerimiseja patsientide ravi mõistmisel (42-46). Ligikaudu 1/3 patsientidel 
tekib vastus antiandrogeense ravi katkestamisele, mida näitab PSA ≥ 50% langus kestvusega umbes 
4 kuud (Tabel 14). Taolist antiandrogeense ravi katkestamise puhust vastust on täheldatud ka 
bikalutamiidi ja megestrool-atsetaadi kasutamisel (48-53). 
Tabel 14: PSA languse sagedus ja kestvus peale antiandrogeense ravi katkestamist            (42-
45,48). 
 
Antiandrogeen N ≥ 50% PSA langusega Efekti kestvus kuudes 
Flutamiid 57 28% 4,0 
Flutamiid 82 15% 3,5 
Flutamiid 39 28% 3,7 
Flutamiid 21 33% 3,7 
Bikalutamiid 17 29% 5,0 
 
4.17.3 Alternatiivsed ravimeetodid peale esmast HR 

Ligikaudu 10% tsirkuleerivast androgeenist sekreteeritakse neerupealiste poolt. Androgeen-
sõltumatuse korral võivad siiski mõned kasvajarakud olla säilitanud tundlikkuse androgeenide suhtes, 
mistõttu tsirkuleeriva androgeeni alandamine kas bilateraalse adrenalektoomiaga või adrenaalse 
steroidogeneesi inhibeerimine medikamentoosselt võib anda kliinilise ravivastuse. Ravimid, mis 
otseselt toimivad neerupealistesse on aminoglutetimiid, ketokonasool ja kortikosterool, põhjustades 
~25% patsientidest ca 4 kuud vältava PSA alanemise (58-62). Antiandrogeense ravi katkestamise 
järgselt alustatud ketokonasool-ravi põhjustab enamatel patsientidel PSA languse ( 32% vs. 11% ) 
ning pikema  ravivastuse (8,6 vs. 5,9 kuud) võrreldes ainult antiandrogeenravi lõpetamisega (62). 

 
4.17.4 CaP keemiaravi 

Mitmete prospektiivsete randomiseeritud III faasi kliiniliste uuringutega on kindlalt tõestatud 
mõningate kemoterapeutikumide efektiivsus metastaatilise HRCaP ravis (Tabel 15). Kahes 
värskeimas III faasi uuringus on tõestatud dotsetakseelil põhineva KR oluline paremus võrreldes 
mitoksantrooni ja prednisolooni kombinatsiooniga (69,70). Elulemus tõusis keskmiselt 2 kuu võrra ja 
vähenes valusündroomiga patsientide arv 9 – 13% võrra. Kõrvaltoimete esinemissagedus oli 
mõlemates gruppides sama, kuid elukvaliteedi olulist paranemist täheldati dotsetakseel-ravi grupis. 
 
Tabel 15:  Suurtes prospektiivsetes randomiseeritud III faasi kliinilistes uuringutes esitatud 
objektiivsed näitajad, mis demonstreerivad KR efektiivsust HRCaP haigetel. 
 
Uuring n PSA ↓ ≥50% Valu ↓ Elulemus Aeg 

progressioonini 
Tax 327      
Mitoksantroon  32% 22% 16,5 kuud -- 
Dotsetakseel 75mg/m2  45%1 35%3 18,9 kuud -- 
Dotsetakseel 30mg/m2  48%1 31% 17,4 kuud -- 
SWOG 99-16      
Mitoksantroon 336 50%1 -- 17,5 kuud2 6,3 kuud1 

Dotsetakseel/EMP 338 27% -- 15,6 kuud 3,2 kuud 
CALGB 9182      
HC 123 38%4 -- 12,3 kuud 2,3 kuud 
Mitoksantroon/HC 119 22% -- 12,6 kuud 3,7 kuud4 

Tannock jt.      
Prednisoloon 81 22% 12% -- 43 nädalat1 

Mitoksantroon/Pred 80 33% 29%2 -- 18 nädalat 
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EMP = estramustiin; HC = hüdrokortisoon; Pred = prednisoloon 
1 p < 0,0001; 2 p = 0,001; 3 p = 0,01; 4 p < 0,03 
 

Hoolimata neist lootustandvatest tulemustest on jäänud KR alustamise aeg HRCaP 
patsientidele ebaselgeks. Kuigi tundub tõene, et KR on näidustatud metastaatilise HRCaP 
patsientidele, ei ole andmeid varase KR paremuse kohta, s.t. tsütotoksilise ravi alustamist vaid PSA 
tõusu korral. KR soovitatakse alustada, kui kahel järjestikusel määramisel esineb PSA pidev tõus üle 
eelneva taseme ning PSA väärtus peab ületama 5 ng/ml (15). 

Randomiseeritud II faasi uuringus (71) on võrreldud dotsetakseeli ja thalidomiidi 
kombinatsiooni ainult dotsetakseeliga ning on leitud kombinatsioonravi statistiliselt oluline paremus 
keskmises progressioonivabas ja üldises elulemuses. Kombineeritud ravi puhul on puuduseks rohkete 
kõrvaltoimete esinemine – 28% trombemboolilisi tüsistusi, kui dotsetakseeli grupis ei esinenud ühtegi. 

Estramustiini kombineerimine teiste tsütotoksiliste preparaatidega on prospektiivsetes 
kliinilistes uuringutes andnud lootusrikkaid tulemusi (82). Enim uuritud on estramustiini ja vinblastiini 
kombinatsioon. Kuigi progressioonivaba periood leiti kombineeritud ravi grupis pikem, ei esinenud 
erinevust elulemuses võrreldes estramustiini monoteraapia grupiga. 

Paljudes uuringutes on katsetatud i/v tsüklofosfamiidi toimet HRCaP –le. Nüüdseks on huvi 
kaldunud suukaudse tsüklofosfamiidi toime uurimisele, mis on vähem toksiline kui parenteraalne ja 
tundub omavat suuremat aktiivsust (83,84). Ka kombineeritud ravi (tsüklofosfamiid + samuti 
suukaudne etoposiid) esmased tulemused 20 patsiendil on lootustandvad (83). Oluline efektiivsus 
madalalt diferentseerunud HRCaP suhtes on leitud estramustiini, etoposiidi ja tsisplatiini (või 
karboplatiini) kombineerimisel. Hiljuti avaldatud uuringus (77) on saadud hea ravivastus ka 
estramustiini, etoposiidi ja paklitakseeli kombineerimisel. 
 
4.17.5 Palliatiivne ravi 

Enamikel HRCaP patsientidel esinevad valulikud luumetastaasid. Ravi radioisotoopide 
strontsium-89 ja samaarium-153 –ga võib saavutada valu vähenemise või kadumise 70% juhtudel. 
Kuid selle varane kasutamine võib muuta järgneva KR problemaatiliseks kaasuva müelosupressiooni 
tõttu (81,84). 

Luuvalu järgi on sagedaseimaks tüsistuseks patoloogilised murrud, lülikehade kokkuvajumised 
ja seljaaju kompressioon alakeha halvatusega. Bifosfonaatide kasutamine, mis pärsivad luu 
demineraliseerumist, on näidanud HRCaP patsientidel kliiniliselt olulist efektiivsust skeleti tüsistuste 
ärahoidmisel ja valu vähendamisel (88). Kaasajal on luumetastaasidega HRCaP patsientide raviks 
soovitatud varakult kasutada bifosfonaate skeleti tüsistuste ärahoidmiseks. Ravivastus bifosfonaatide 
kasutamisel saadakse 70 – 80% juhtudel ning raviga kaasneb väga vähe kõrvaltoimeid. Seetõttu 
loetakse bifofonaat-ravi praegusel ajal parimaks kaugelearenenud HRCaP palliatsiooniks (35,89). 
 HRCaP on invaliidistav haigus, mis tabab sageli vanemaid mehi, nõudes multidistsiplinaarset 
lähenemist onkoloogide, radioloogide, uroloogide, õdede ja sotsiaaltöötajate koostöös (90). 
 
4.17.6 Kokkuvõte hormoonravi järgsest tegevusest 

• PSA tõusu korral on soovitav antiandrogeen-ravi katkestada 
• Antiandrogeen-ravi katkestamise effekt tekib 4 – 6 nädala möödudes peale flutamiidi või 

bikalutamiidi ärajätmist. 
• Praegusel ajal ei saa soovitada ühtegi efektiivset teise rea HR preparaati kuna 

randomiseeritud uuringute tulemusi napib. 
 

 
4.17.7 Kokkuvõte HRCaP keemiaravist 
 

 
• KR soovitatakse alustada, kui kahel järjestikusel määramisel esineb PSA pidev tõus üle 

eelneva taseme ning PSA väärtus peab ületama 5 ng/ml, et saada hinnata korrektselt 
ravivastust. 

• Igal konkreetsel juhul peab kaaluma KR potentsiaalset kasu vs. tekkida võivate tüsistustega. 
• Ravi dotsetakseeliga 75 mg/m2 iga 3 nädala järel on näidanud olulist paremust elulemuses 

metastaatilise HRCaP patsientidel 

• Valulike luumetastaasidega HRCaP patsientidele on näidustatud dotsetakseel 
monoravina või mitoksantroon koos prednisolooni või hüdrokortisooniga. 
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4.17.8 Kokkuvõte HRCaP palliatiivsest ravist 
 

 
• Sümptomaatiliste ja ulatuslike luumetastaasidega HRCaP patsientide elu ei ole võimalik 

raviga pikendada. 
• Nende patsientide ravi peab olema suunatud elukvaliteedi parandamisele peamiselt valu 

vähendamise kaudu. 
• Luumetastaasidest tingitud tüsistuste vähendamiseks on soovitav kasutada bifosfonaate. 
• Palliatiivseid ravivõtteid (radioisotoobid, metastaaside VKR, analgeetikumid) valulike 

luumetastaaside korral on soovitav kasutada varakult. 
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4.18  TEKSTIS KASUTATUD LÜHENDID 
 
ASTRO  Ameerika Terapeutilise Radioloogia ja Onkoloogia Ühing 
BT  brahhüteraapia 
CaP  eesnäärmevähk 
CPA  tsüproteroon-atsetaat 
CT  kompuutertomograafia 
DES  dietüülstilböstrool 
DHT  dihüdrotestosteroon 
DRE  digitaalne rektaalne palpatsioon 
FSH  folliikulit stimuleeriv hormoon 
HR  hormoonravi 
HRCaP  hormoonrefraktaarne eesnäärmevähk 
IPSS  rahvusvaheline eesnäärme sümtomite skoor 
KR  kiiritusravi 
LH  luteiniseeriv hormoon 
LHRH  luteiniseerivat hormooni vabastav hormoon 
MAB  maksimaalne androgeen-blokaad 
MRT  magnetresonantstomograafia 
NHR  neoadjuvantne hormoonravi 
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PAP  prostata happeline fosfataas 
PET  positronemissioontomograafia 
PSA  prostata-spetsiifiline antigeen 
RP  radikaalne prostatektoomia 
TNM  tuumor-nodulus-metastaas (klassifikatsioon) 
TRUS  transrektaalne ultrasonograafia 
TURP  transuretraalne eesnäärme resektsioon 
VKR  väliskiiritusravi 
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5 MUNANDIVÄHI RAVIJUHIS  
 
 
 
 
Kasutatud alusmaterjal: 
 
M.P. Laguna, O. Klepp, A. Horwich, F. Algaba, C. Bokemeyer, G. Pizzocaro, G. Cohn-Cedemark, P. 
Albers. Gudelines on testicular cancer. European Association of Urology, 2004. 
 
 
 

5.1 TAUST 
 

 Munandivähk moodustab 1-1.5% meeste pahaloomulistest kasvajatest ning 5% uroloogilise 
sfääri kasvajatest. Läänemaades on 100 000 mehe kohta 3-6 esmasjuhtu aastas (1,2) . 1970-1980 
täheldati munandi vähi esinemissageduse tõusu, eriti Põhjamaades, kuid hiljuti avaldatud trendid 
näitavad selgelt esinemisssageduse tõusu  ka kogu Põhja-Ameerikas, Euroopa ja Okeaanias (3).  
 Ainult 1-2 % munandivähi juhtudest on mõlemapoolsed. Histoloogilisi alatüüpe on mitmeid, 
kuigi selge ülekaal on mitte-seminoomidel (90-95%) (1). Munandi vähi etioloogilised riskifaktorid on:  
krüptorhism või laskumata testis, Klinefeltery sündroom, munandi vähi esinemine esimese liini 
sugulastel  (vend/isa), infertiilsus ja Tis (testikulaarne intratubulaarne neoplaasia) (5-10).  Enam 
haigusjuhte on täheldatud just väga pikkade meeste hulgas (>185 cm), kuid see seos vajab veel 
kinnitavaid uuringuid (11).  
 Munandivähi ravitulemused on väga head. Peamised ravitulemust mõjutavad faktorid on: 
täpne staadium diagnoosimisel, adekvaatne varane keemiaravi koos või ilma kirurgilise ja 
kiiritusraviga, väga täpne haigete jälgimine ning vajadusel täiendravi. Viimastel aastatel esineb 
arenenud maades järjest vähem hilinenud diagnoosi ja raviga haigusjuhtusid (12). Oluline on 
munandivähi diagnostika ja ravi koondada spetsialiseeritud  keskustesse (13). 
 

5.2 EPIDEMIOLOOGIA EESTIS 
 

Eesti Vähiregistri andmetel esines aastal 2000 Eestis 12 esmasjuhtu. Vanuserühmas 15-29 
aastat on munandivähk esinemissageduselt II kohal Hodgkini lümfoomi järgselt ( 4).  
EUROCARE 2 andmetel oli Eestis munandivähi haigetel 5-aasta elulemus 48%. Mujal Euroopa 
maades samal ajavahemikul haigete 5-aasta elulemus 90%. Aastatel 1990-1994 oli Euroopa maades 
munandivähi 5-aasta elulemusmäär 90%, jäädes Eestis 65% piirile ( EUROCARE 3). EUROCARE 3 
tulemused osutasid munandivähihaigete elulemuse paranemisele, kuid 5 aasta suhteline 
elulemusmäär on endiselt kõige  väiksem Euroopas.  
   

5.3 PATOLOOGIA JA HAIGUSE KULG 
 

I staadiumi seminoomi puhul on prognostilisteks faktoriteks tuumori suurus ning invasioon 
munandi manustesse.  Nii seminoomi kui mitte-seminoomi ( mitte-teratoomi)  puhul on kõige 
tähtsamateks morfoloogilisteks prognostilisteks faktoriteks vaskulaarne invasioon ja staadium ehk 
levik. Teratoomi kliinilises käitumises võib eristada kahte gruppi: prepuberteedi eas on munandi 
teratoom healoomuline haigus, postpuberteedis võib haigus anda metastaase 27-33%  juhtudest.  
 

5.4 RAHVUSVAHELINE HAIGUSTE KLASSIFIKATSIOON (RKH-10, 1996.a.) 
 
C62  Munandi pahaloomulised kasvajad 
C62.0  Laskumata munand 
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  Ektoopiline munand (kasvaja paikmena) 
  Peetunud munand ( kasvaja paikmena) 
C62.1  Laskunud munand 
                 Skrotaalne munand 
C62.9  Täpsustamata munand 
 

5.5 KLASSIFIKATSIOON 
 
Praegu on kasutusel TNM 2002 aasta klassifikatsioon ( 6 väljaanne) (14). 
 
T – primaarne kasvaja  
Tx primaarset tuumorit ei saa hinnata 
T0 histoloogilisel uuringul primaarset tuumorit ei diagnoositud 
Tis intratubulaarne neoplaasia (carcinoma in situ) 
T1 tuumor piirdub munandi ja epididümisega ilma vaskulaarseja lümfaatilise invasioonita; tuumor 

võib haarata tunica albuginea, kuid mitte tunica vaginalis`t 
T2 tuumor piirneb munandi ja epididümisega koos vaskulaarse  / lümfaatilise invasiooniga või 

tuumori levik nii tunica albugineas kui ka tunica vaginalis`es 
T3 tuumor haarab seemnevääti koos või ilma vaskulaarse/ lümfaatilise invasioonita 
T4 tuumor haarab skrootumit koos või ilma vaskulaarse/ lümfaatilise invasioonita 
 
N – regionaalsed lümfisõlmed 
Nx regionaalseid lümfisõlmi ei saa hinnata 
N0 regionaalsetes lümfisõlmedes metastaase ei esine 
N1 lümfisõlmede metastaasid ≤ 2 cm suurimas mõõdus ning 5 või vähem suurenenud lümfisõlme 

mitte üle 2 cm läbimõõdus 
N2 metastaatilised lümfisõlmed mõõtudes 2 kuni 5 cm (kaasa arvatud) või > 5 metastaatilise 

lümfisõlme, mis mõõtudes ≤ 5 cm või esineb ekstranodaalne kasv 
N3 lümfisõlmede metastaasid suurimas mõõdus > 5 cm 
 
M – kaugmetastaasid 
Mx kaugmetastaase ei saa hinnata 
M0 kaugmetastaase ei esine 
M1 esinevad kaugmetastaasid 
 M1a – haaratud on mitte-regionaalsed lümfisõlmed või kops 
 M1b – haaratud on teised paikmed 
 
S –seerumi tuumormarkerid   
Sx tuumormarkereid pole võimalik määrata 
S0 tuumormarkerid on normi väärtustes 
 LDH   hCG (mIU/ml)   AFP (ng/ml) 
S1 <1.5xN ja <5000   ja <1000 
S2 1.5-10xN või 5000-50 000  või 1000-10 000 
S3 >10xN  või > 50 000  või >10 000 
 
 
5.5.1 Munandivähi morfoloogiline klassifikatsioon (vastab WHO 2004 aasta 

klassifikatsioonile) (15): 
 

1. Sugurakulised kasvajad 
Intratubulaarne sugurakuline kasvaja 
Seminoom (k.a. süntsüütiotrofoblastilis-rakulised) 
Spermatotsüütne seminoom (tähelepanu, kui selles on sarkomatoosne komponent) 
Embrüonaalne vähk 
Rebukoti kasvaja 
Retikulaarne, solitaarne ja polüvesikulaarne koemuster 
Parietaalne , intestinaalne, hepatoidne ja mesenhümaalne diferentseeritus 
Kooriokartsinoom 
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Kasvajad, milles on esindatud rohkem kui üks histoloogiline tüüp (täpsustada iga komponendi 
ulatuse %). 
 
2. Suguväädi/ gonadaalsed stromaalsed tuumorid 
Leydigi rakuline tuumor 
Pahaloomuline Leydigi rakuline tuumor 
Sertoli rakuline tuumor 
- rasvarikas variant 
- skleroseeruv 
- suurerakuline kaltsifitseerunud 
Maliigne Sertoli rakuline tuumor 
Granuloosrakuline tuumor 
-täiskasvanute alatüüp 
-juveniilne alatüüp 
Tekoom/ fibroomi grupi tuumorid 
Teised suguväädi/ gonadaal- stromaalsed tuumorid 
- mitte-täielikult diferentseerunud 
- segatuumorid 
Tuumorid, mis sisaldavad sugurakulist ja suguväädi / gonadaal- stromaalseid komponente 
(gonadoblastoom) 
 
3. Segarakulised mitte-spetsiifilised stromaalsed tuumorid 
- ovariaalsed epiteliaalsed tuumorid 
- kogumistorukeste ja munandimanuste tuumorid 
- mitte-spetsiifilised strooma tuumorid (beniigsed ja maliigsed) 

 
 

5.6 DIAGNOOS 
 

5.6.1 Kliiniline uurimine: 
Testise vähk on noorte meeste haigus, väljendudes kõige sagedamini kolmandas ja neljandas  

elukümnendis. Tavaliselt väljendub kasvaja valutu intraskrotaalse massina. Umbes 20 % juhtudest on 
esimeseks sümptomiks valu skrootumis.  Mõnikord võib testise tuumor avalduda pärast traumat 
skrootumi piirkonda. Günekomastia esineb umbes 7% juhtudest, enam mitte-seminoomsete kasvajate 
puhul. Selja- ja küljevalu esineb 11% haigetest. Osadel juhtudel eelneb kasvaja avaldumisele testise 
suuruse vähenemine (1,12,16,17). 

Umbes 10% juhtudest võib testise tuumor sarnaneda orhioepididümiidile, mis raskendab 
õigeaegset diagnoosimist. Kahtlusalustel juhtudel võib kasu olla USG uuringust (1,2). 

Haige läbivaatus peab hõlmama testise palpatsiooni, supraklavikulaarse regiooni ja kõhuõõne 
palpatsiooni ning günekomastia hindamist. Korrektne diagnoosimine peab hõlmama kõiki 
intraskrotaalse massiga patsiente, et välja lülitada pahaloomulise haiguse olemasolu (18). 

 
5.6.2 Testise uurimine: 

Lisamassi testises ning  kontralateraalse testise seisukorda on võimalik uurida USG abil. 
Testise tuumori avastamise sensitiivsus USG-l on 100% ning meetod on oluline  intra- või 
ekstratestikulaarse massi eristamisel(19). Testise USG tuleb teha kõikidele noortele meestele, kellel 
esinevad retroperitoneaalsed või vistseraalsed lisamassid või kõrgenenud tuumormarkerite väärtused 
vereseerumis ( AFP ja beeta-HCG) (20-23).  USG on peamine  kontalateraalse testise uurimismeetod 
ravijärgses jälgimis staadiumis (24). 

MRT uuring omab kõrgemat sensitiivsust ja spetsiifilisust kui USG ning võimaldab 
diferentseerida seminoome mitte-seminoomsetest kasvajatest. MRI pakub 100% sensitiivsust ning 95-
100% spetsiifilisust testise tuumorite diagnostikas, kuid uuringu kõrge hind on takistuseks MRI 
laialdasemal kasutamisel (25-28). 
 
5.6.3 Seerumi tuumormarkerid: 

Seerumi tuumormarkerid on olulised prognostilised faktorid ning toetavad nii diagnoosimist kui 
staadiumi määramist (29). 

Määrata tuleb järgnevad markerid: 
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- AFP (toodetakse rebukoti rakkude poolt) 
- Beeta-HCG (trofoblastide ekspressioonist) 
- LDH (laktaatdehüdrogenaas) 
Üldiselt on tuumormarkerid testise vähi puhul kõrgenenud 51% juhtudest. AFP kõrgeneb 50-70% 

ja beeta-hCG kõrgeneb 40-60%  mitte-seminoomi diagnoosiga haigetel (12,16). Umbes 90%  
haigetest kõrgeneb üks või kaks tuumormarkerit. 

Üle 30% -l seminoomi juhtudest esineb beeta-hCG kõrgenemine diagnoosimisel või hilisemas 
haiguse käigus. LDH on vähem spetsiifiline kui kaks eelnevat ning iseloomustab proportsionaalselt 
tuumori suurust. Selle väärtus võib olla tõusnud kuni 80% kaugelearenenud testise vähi juhtudest 
(30,31). Tuleb märkida,et normi piirides oleva tuumormarkeri väärtus ei välista diagnoosi. Teised 
määratavad markerid on neuro-spetsiifiline enolaas (NSE) ning platsenta alkaalne fosfataas (PLAP). 
NSE ja /või PLAP on limiteeritud väärtusega seminoomi  monitoorimisel. Tsütogeneetilised ja 
molekulaarsed markerid on kasutatavad ainult spetsialiseeritud keskustes teadustöö raames.  AFP, 
beeta-hCG ja LDH määramine testise vähi haigetel on kohustuslik, NSE ja PLAP soovitusliku 
isaloomuga. 

 
5.6.4 Ingvinaalpiirkonna uurimine ja orhifuniikulektoomia 

Iga patsient, kellel kahtlustatakse munandi tuumorit tuleb opereerida. Teostatakse nahalõige, 
avastatakse seemneväät ning eraldi ligeeritakse ja läbitakse seemnejuha ja veresooned seesmise 
kubemerõnga juures. Seejärel mobiliseeritakse testis kõigi kihtidega skrootumist ning preparaat 
saadetakse morfoloogilisele uuringule. 

 
5.6.5 Organit säilitav ravi: 

Organsäilitav ravi pole näidustatud, see võib tulla kõne alla ainult üksikjuhtudel kõikide 
ettevaatusabinõude rakendamisel (32,33,34). 

  
5.6.6  Testise histoloogiline uurimine: 

Pärast kirurgilist eemaldamist on näidustatud  testise histopatoloogiline uurimine  ning seerumi 
tuumormarkerite määramine (dünaamikas). 

- Makroskoopiline uurimine: testise suurus, pool, tuumori suurus ja epididüümise, seemneväädi 
ning tunica vaginalis’e makroskoopiline kirjeldus. 

- Mikroskoopiline uurimine: kasvaja histoloogiline tüüp (oluline on kirjeldada erinevaid 
komponente ning nende esinemise protsenti): 

o Peri-tumoraalse vaskulaarse ja /või lümfaatilise invasiooni olemasolu või puudumine 
o Seemneväädi, epididüümise, tunica albuginea ja tunica vaginalis’e haaratuse 

olemasolu või puudumine 
o Tis ( intratubulaarne sugurakuline neoplaasia) olemasolu või puudumine tuumorist 

mitte-haaratud parenhüümis. 
       -  pT kategooria lähtudes 2002 aasta TNM-st 
       -  Immuunhistokeemilised uuringud: seminoomi ja segarakulise kasvaja korral, AFP ja beeta-hCG 
       -  Soovitatavad immuunhistokeemilised markerid: seminoomi puhul tsütokeratiin  ( CAM 5.2) ja 
PLAP ; Intratubulaarse sugurakulise neoplaasia puhul PLAP. Teised soovitatavad markerid on 
kromograniin A (Cg A), Ki 1 ja NSE 
  
5.6.7 Carcinoma in situ (Tis) diagnoos ja ravi: 

Tis väljalülitamiseks on vajalik kontralateraalse testise biopsia (35). Osades maades on 
kontralateraalse testise biopsia rutiinseks tegevuseks, samas on  Tis ja kontralateraalse testise vähi 
esinemus madal (2.5%) (17,36-39).  Arvestades Tis  ravi morbiidsust ning seda, et enamus 
kontralateraalsetsetest tuumoritest on avastamishetkel algsaadiumis, on  kontralateraalse testise 
rutiinse biopsia vajalikkus kõikidel patsientidel küsitav (39,40).  Siiski tuleb kontralateraalse testise 
biopsia teha kõrge Tis riskiga haigetel: testise mahuga vähem kui 12 ml, krüptorhismi anamneesiga ja 
< 30 aastastel patsientidel (37).  

Kui Tis on diagnoositud, siis ravimeetodiks on kiiritusravi 20 Gy (2 Gy fraktsioonis). Arvestades 
võimalikku infertiilsust, vajab patsient korralikku androloogi/uroloogi konsultatsiooni enne kiiritusravi 
läbiviimist. Lisaks võib kiiritusravi kahjustada pikemaks ajaks  Laydigi rakkude funktsiooni ning 
testosterooni produktsiooni (37). 
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5.7 STAADIUMID 
 

Täpselt määratud staadium on testise vähi õige raviplaani aluseks. Pärast diagnoosi püstitamist 
ning histoloogilise alatüübi selgumist, on staadiumi määramine kohustuslik kõigil patsientidel. Määrata 
tuleb metastaaside olemasolu/puudumine ning seerumi tuumormarkerite nivoo, arvestades markerite 
poolväärtusaega.  

Kokkuvõttes: 
- pärast orhiektoomiat määrata tuumormarkerite poolväärtus kineetika 
- supraklavikulaarsete lümfisõlmede, retroperitoneaalsete lümfisõlmede ja maksakoe seisund 
- kopsu  ja mediastinaalsete lümfisõlmede metastaaside olemasolu/puudumine  
- peaaju ja skeleti staatus, kui kliiniliselt kahtlus metastaasidele 

 
5.7.1 Diagnostika meetodid: 

Kasutatavate meetodite hulka kuuluvad: vereanalüüsid, kõhuõõne – ja rindkere CT, kõhuõõne 
USG, MRT, PET ja teised meetodid, kui esineb kliiniliselt kahtlus metastaasidele.  

 
5.7.2 Seerumi tuumormarkerid: 

AFP keskmine poolväärtusaeg on 5-7 päeva ning beeta-hCG-l on  ligilähedaselt 2-3 päeva (30). 
Tuumormarkerid tuleb uuesti määrata pärast orhifuniikulektoomiat, et jälgida poolväärtus kineetikat. 
Kui markerid püsivad kõrgemad 3 nädalat pärast operatsiooni, siis on suur kahtlus mikro- või 
makrometastaaside olemasolule, samas markerite normaliseerumine ei tähenda metastaaside 
puudumist.  Keemiaraviaegne markerite dünaamika omab prognostilist tähendust.  

 
5.7.3 Kõhuõõne-, mediastinaalsed ja supraklavikulaarsed lümfisõlmed  ning  elundid: 

Kõhuõõne ja mediastiinumi lümfisõlmi on kõige parem uurida CT abil, supraklavikulaarsete 
lümfisõlmede staatust saab määrata palpatsiooni teel. CT uuring on 70-80% sensitiivsusega 
retroperitoneaalsete lümfisõlmede hindamise osas. Samas sõltub see lümfisõlmede suurusest. 25-30 
% esineb I-II staadiumi alahindamist, isegi uue põlvkonna aparatuuri täiustumine pole sensitiivsust 
suurendanud (41-44).  MRT uuring on sama tundlikkusega retroperitoneaalsete lümfisõlmede 
hindamisel kui CT uuring, kuid oluliselt kallim.  

PET uuring on näidustatud lisauuringuna keemiaravi järgsete seminoomi jääkmasside 
hindamiseks, mille suurus jääb >  3 cm, et otsustada edasine ravitaktika  (jälgimine või  ravi 
jätkamine). 

Teised uurimismeetodid nagu pea- ja seljaaju CT, luustiku stsintigraafia ja maksa USG tuleb teha 
kui esineb kahtlus metastaaside olemasolule nendes piirkondades. 

 
5.7.4 Staadiumi määramine ja prognostiline klassifikatsioon 
 Kasutusel on mitmeid erinevaid klassifikatsioone. Euroopas enam kasutatavamad süsteemid 
on TNM ja Pechami klassifikatsioon. Hetkel soovitatakse kasutada  2002 aasta TNM süsteemi, mis 
põhineb UICC klassifikatsioonil. See sisaldab anatoomilise haiguse lokalisatsiooni, tuumormarkerite 
väärtuseid peale orhifuniikulektoomiat, regionaalsete lümfisõlmede suuruse hindamist (45). 
 

Testise vähi TNM klassifikatsioon ( UICC, 2002 VI väljaanne) 
 
pT primaarne tuumor 
 pTx  algkollet pole uuritud/sedastatud 
 pT0  puuduvad tõendid algkolde kohta (k.a. histoloogiliselt armkude testises) 
 pTis  intratubulaarne sugurakuline neoplasia ( carcinoma in situ) 
 pT1  kasvaja piirneb testisega ja epididüümisega, puudub lümfaatiline/vaskulaarne invasioon; 
tuumor võib haarata tunica albuginea’d, kuid mitta tunica vaginalist 
 pT2  kasvaja piirneb testisega koos lümfaatilise/vaskulaarse invasiooniga või tuumor on 
läbikasvanud tunica albuginea’st ning esineb tunica vaginalise haaratus 
 pT3  tuumor haarab seemneväädi koos või ilma lümfaatilise/vaskulaarse invasiooniga 
 pT4  tuumor haarab skrootumi koos või ilma lümfaatilise/vaskulaarse invasiooniga 
 
N  regionaalsed lümfisõlmed (kliiniliselt) 
 Nx  regionaalseid lümfisõlmi pole uuritud 
 N0  regionaalsetes lümfisõlmedes pole metastaase 
 N1  metastaatiline lümfisõlm suurima läbimõõduga 2 cm ja vähem või 5 ja vähem haaratud 
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lümfisõlme, mille suurim läbimõõt ei ületa 2 cm  
 N2  lümfisõlme metastaas läbimõõduga 2-5 cm suuremas diameetris või mitmed haaratud 
lõmfisõlmed, millede mõõtmed ei ületa 2-5 cm 
 N3  metastaatilise lümfisõlmed suurimas läbimõõdus üle 5 cm 
 
pN regionaalsed lümfisõlmed ( patoloogiliselt uuritud) 
 pNx regionaalseid lümfisõlmi pole uuritud 
 pN0  regionaalste lümfisõlmede metastaase ei esine  

pN1  metastaatiline lümfisõlm suurima läbimõõduga 2 cm ja vähem või 5 ja vähem haaratud 
lümfisõlme, mille suurim läbimõõt ei ületa 2 cm 
 pN2  lümfisõlme metastaas läbimõõduga 2-5 cm suuremas diameetris või mitmed haaratud 
lõmfisõlmed, millede mõõtmed ei ületa 2-5 cm 
            pN3  metastaatilise lümfisõlmed suurimas läbimõõdus üle 5 cm 
 
M –kaugmetastaasid 
 Mx  kaugmetastaase pole uuritud 
 M0  kaugmetastaase ei esine 
 M1  kaugmetastaasid 
 M1a kaugmetastaasid mitte-regionaalsetes lümfisõlmedes või kopsus 
 M1b kaugmetastaasid mujal organites 
 
S – kasvajamarkerid seerumis 
 Sx  seerumi markereid pole määratud või pole võimalik määrata 
 S0  seerumi kasvajamarkerid on normaalsetes väärtustes 
 
LDH (U/L)   hCG(mlU/ml)    AFP (ng/ml) 
S1<1.5xN ja   <5000 ja    <1000 
S2 1.5-10xN või  5000-50000 või   1000-10000 
S3> 10xN või   >50000 või    >10000 
 
N tähendab LDH laborinormi ülemist piiri 
 
2002 aasta TNM klassifikatsiooni järgi kuuluvad I staadiumi alla järgmised alastaadiumid: 
Staadium IA    pT1   N0 M0 S0 
Staadium IB    pT2, pT3 või pT4 N0 M0 S0 
Staadium IS    iga pT/Tx  N0 M0 S1-3 
Staadium  IIA  pT1-4  N1 M0 S0/1 
Staadium  IIB  pT1-4  N2 M0 S0/1 
Staadium  IIC  pT1-4  N3 M0 S0/1 
Staadium  IIIA pT1-4  NO-3 M1a S0/1 
Staadium  IIIB pT1-4  N1-3 M0 S2 
    pT1-4  N0-3 M1a S2 
Staadium  IIIC pT1-4  N0-3 M0 S3 
                        pT1-4  N0-3 M1a S3 
    pT1-4  N0-3 M1b S0-3  
 

Umbes 75-80% seminoomi patsientidest ja 55% mitte-seminoomi patsientidest on haigus 
diagnoosimise hetkel I staadiumis (46,47). Puhas I S staadium on ainult 5% juhtudest (peale 
orhifuniikulektoomiat on tuumormarker püsivalt kõrgeks jäänud või kõrgeneb progresseeruvalt). Kui I S 
staadiumi patsientidele tehakse retroperitoneaalne lümfadenektoomia, siis peaaegu kõikidel 
patsientidel diagnoositakse II staadiumi haigus (pN+), mis seletab ka markeri kõrgenemise põhjuse 
(1,2,46). 
  
Metastaatilise testisevähi prognostilised grupid (International Germ Cell Cancer 

Collaborative Group) (48) 
 

Hea prognoosiga grupp: 
 
Mitte-seminoom 
56% juhtudest       
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5-aasta haigusvaba elulemus 89%   
5-aasta elulemus 92%  
 
Kriteeriumid: 

- algkolle testises või retroperitoneaalruumis, 
- ei esine kopsuväliseid vistseraalseid metastaase 
- AFP < 1000 ng/ml 
- Beeta-hCG < 5000 mlU/L (1000 ng/ml) 
- LDH < 1.5x N 
N – LDH laborinormi ülemine piir 

 
 
Seminoom 
90% juhtudest 
5-aasta haigusvaba elulemus 82% 
5-aasta elulemus 86% 
 
Kriteeriumid: 

- kõik algkolde lokalisatsioonid 
- ei esine kopsuväliseid vistseraalseid metastaase 
- normaalväärtuses AFP 
- iga β-hCG 
- iga LDH 
 

Keskmise prognoosiga grupp 
 
Mitte-seminoom 
28% juhtudest 
5-aasta haigusvaba elulemus 75% 
5-aasta elulemus 80% 
 
Kriteeriumid: 

-    algkolle testises või retroperitoneaalruumis 
- ei esine kopsuväliseid vistseraalseid metastaase 
- AFP > 1000 ja < 10000 ng/ml või 
- Β-hCG > 5000 ja < 50000 mlU/L või 
- LDH > 1.5 ja <10x N 
N- LDH laborinormi ülemine piir 
 

Seminoom 
10% juhtudest 
5-aasta haigusvaba elulemus 67% 
5-aasta elulemus 72% 
 
Kriteeriumid: 

- kõik algkolde lokalisatsioonid 
-     ei esine kopsuväliseid vistseraalseid metastaase 
- normaalväärtustes AFP 
- iga β-hCG 
- iga LDH 

 

Halva prognoosiga grupp 
 
Mitte-seminoom 
16% juhtudest 
5-aasta haigusvaba elulemus 41% 
5-aasta elulemus 48%  
 
Kriteeriumid: 

- mediastinaalne algkolle 
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- kopsuvälised vistseraalsed metastaasid 
- AFP >10000 ng/ml või 
- Β-hCG >50000mlU/L (10000ng/ml) või 
- LDH >10x N 
 
N – LDH laborinormi ülemine piir 

Seminoom 
Ei klassifitseerita halva prognoosi gruppi. 
 

 Prognostilised riskifaktorid 
Lähtuvalt retrospektiivsete uuringute kokkuvõtetest on I staadiumi seminoomi puhul  retsidiivi 

tekke ennustajateks tuumori suurus (4 cm ja suurem) ning kasvaja rakkude invasioon rete testis’esse 
(9-13):  

I staadiumi mitte-seminoomi puhul on metastaaside tekke olulisteks riskifaktoriteks  algkoldes 
esinev vaskulaarne või lümfaatiline invasioon. Kui vaskulaarsele invasioonile lisandub veel 
embrüonaalne komponent kasvajakoes ja kõrgem proliferatsiooni aste, siis halveneb prognoos veelgi 
(49,50).  

 
Prognostilised faktorid, mis on seotud kasvaja metastaseerumisega. 
 
Patoloogilised: ( I staadiumi korral) 
- pato-histoloogiline alatüüp 
- seminoomi puhul tuumori suurus ja invasioon rete testises 
- mitte-seminoomi puhul vaskulaarne/lümfaatiline  või peritumoraalne invasioon, proliferatsiooni 

aste >70% ja embrüonaalse vormi osakaal >50%. 
 
Kliinilised: (metastaatiline haigus) 
- algkolde lokalisatsioon 
- tuumormarkerite väärtuse tõus 
- kopsuväliste vistseraalsete metastaaside olemasolu  (on  ainukeseks metastaatilise 

seminoomi halva prognoosi faktoriks). 
 

5.8  Mõju fertiilsusele   
 

Sperma muutused on testise kasvajaga patsientidel  küllalt sagedased.  Samas võib keemiaravi 
veelgi olukorda halvendada. Fertiilses eas patsientidel tuleb enne ravi teha fertiilsust hindavad 
uuringud (testosterooni, luteiniseeriva hormooni ning FSH väärtused seerumis) ning soovitada sperma 
krüopreservatsiooni. 

Krüopreservatsiooni võib teha nii enne kui pärast orhiektoomiat, kuid kindlast enne keemiaravi 
(51).  

Bilateraalse orhiektoomia juhtudel ja madala testosterooni väärtuse puhul pärast Tis ravi on 
näidustatud pikaaegne testosteroon-asendusravi (52). 

 

5.9   Testise vähi diagnoosimise ja staadiumi määramise juhised 
(kokkuvõte): 
 
1. Testise vähi avastamiseks võib piisata haige füsikaalsest uurimisest 
2. USG testisest on vajalik, kui kliiniliselt kahtlus vähile. Aitab eristada skrootumi 

healoomulisest patoloogiast. 
3. Orhiektoomia ja testise patoloogiline uurimine on vajalik diagnoosi kinnitamiseks ja pT 

kategooria määramiseks. Siiski võib alustada eelneva keemiaraviga erakorraliste kliiniliste 
situatsioonide puhul. 

4. Seerumi tuumormarkerid tuleb määrata enne ja pärast orhiektoomia (staadiumi  ja 
prognoosi määramiseks). 

5. Vajalik on hinnata haiguse võimalikku levikut mediastiinumis, retroperitoneaalruumis, 
supraklavikulaarsetes lümfisõlmedes ja vistseraalsetes organites. Seminoomi puhul ei ole 
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rindkere CT uuring absoluutselt vajalik kui ei esine retroperitoneaalsetse lümfisõlmede 
haaratust.  
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5.11  TESTISE KASVAJATE RAVI 
 

5.11.1 I staadiumi seminoom 
 
 Umbes 15-20% juhtudest ei suuda kaasaegsed uurimismeetodid avastada subkliinilist 
metastaseerumist retroperitoneaalruumis, mis omakorda tingib hilisemate retsidiivide tekke (1). 
 

5.11.1.1 Adjuvantne kiiritusravi 
Seminoomirakud on äärmiselt radiosensitiivsed. Adjuvantne kiiritusravi paraaortaalsetele või 

paraaortaalsetele ja ipsilateraalsetele lümfisõlmede regioonidele vähendab retsidiivi tekke 
tõenäosust 1-3%-ni (2,3,4,5).  Pärast kiiritusravi tekkivad retsidiivid on peaaegu kõik väljaspool 
kiiritusvälja – supradiafragmaaletes lümfisõlmedes ja kopsukoes (2,5).  

Adjuvantne kiiritusravi paraaortaalsetele lümfisõlmedele on standardravi I staadiumi 
seminoomi korral, kui ei esine lümfiringe häirumist. 

Paraaortaalsete lümfisõlmede kiirituse järgselt on 18 kuu möödudes äge toksilisus ning 
sperma muutused vähem väljendunud kui traditsioonilise „koera-jala” kiiritusvälja puhul. Samas 
esines pärast paraaortaalse regiooni kiiritust umbes 2% retsidiive iliakaalsetes lümfisõlmedes 
(kõik paremal pool), pärast „koera-jala” väljaga kiiritust oli retsidiive 0%. Teine sagedasem 
retsidiivi tekke paik on vasaku neeru värat. 

Kiiritusvälja valik tuleb teha lähtudes algkolde asukohast. Supradiafragmaalsete lümfisõlmede 
adjuvantne kiiritusravi ei ole I staadiumi seminoomi korral näidustatud.  
Hiljuti lõppenud suur randomiseeritud uuring kiiritusravi dooside osas näitas, et ei ole vahet 
retsidiivide tekkes doosidel 20 Gy ja 30 Gy (2,3) 
 

5.11.1.2 Jälgimine 
 4 suure  uuringu meta-analüüs näitas, et 5-aasta retsidiivivaba elulemus on 82.3% 
rakendades ainult patsientide intensiivset jälgimist. Samad uuringud tõid eraldi välja, et algkolde 
suurus 4 cm ja enam ning kasvaja invasioon rete testisesse on olulised retsidiivi teket ennustavad 
faktorid (6). Tegelik retsidiivide tekke sagedus on 15-20% 5-aasta vältel ning peamiseks 
regiooniks on infra-diafragmaalsed lümfisõlmed (1,6,7,8,9).  

Peamine intensiivse jälgimise vastuväide on vajadus sagedaste uuringute järele 5-aasta 
jooksul peale orhifuniikulektoomiat, et teha kindlaks retroperitoneaalruumi seisukord (8). Sellele 
vastukaaluks on väga väike retsidiivi risk pärast adjuvantset kiiritusravi. 
 

5.11.1.3 Adjuvantne keemiaravi 
 Keemiaravi on väga efektiivne ravimeetod metastaatilise seminoomi raviks ning võib olla 
alternatiiviks kiiritusravile I staadiumi protsessi korral (8,9). 1-2 ravikuuri Carboplatiniga vähendab 
retsidiivide sagedust 1-3 %-ni (9,10,11). Hiljuti lõppes MRC ja EORTC uuring ( MRC TE 19), mis 
võrdles 1 ravikuuri keemiaravi Carboplatiniga (AUC 7) adjuvantse kiiritusraviga. Carboplatini 
monoteraapia osutus sama efektiivseks retsidiivide sageduse, retsidiivi tekke aja ja elulemuse 
suhtes pärast 4 aastast jälgimise perioodi kui kiiritusravi (2). Seega on adjuvantne keemiaravi 
Carboplatiniga alternatiiviks adjuvantsele kiiritusravile ja intensiivsele jälgimisele 
 

5.11.1.4 Retroperitoneaalne lümfadenektoomia (RPLA) 
 Prospektiivne mitterandomiseeritud uuring, kus võrreldi adjuvantset kiiritusravi ning esmast 
RPLA, näitas retsidiivide esinemise trendi tõusu RPLA rühmas (9.5%). Seega pole I staadiumi 
seminoomi puhul RPLA adjuvantravina näidustatud (10). 

 
 

Kokkuvõte I staadiumi seminoomi ravitaktikast 
1. Näidustatud on adjuvantne kiiritusravi paraaortaalsetele lümfisõlmedele või „koera-jala” 

väljaga paraaortaalsetele ja ipsilateraalsetele iliakaalsetele lümfisõlmedele kogudoosis 
20Gy 

2. Jälgimine -  kui on võimalik uuringuid piisava sagedusega korrata 
3. Carboplatinil põhinev keemiaravi  (1 ravikuur AUC 7) on alternatiiviks kiiritusravile ja 

jälgimisele.     
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5.11.2  I staadiumi mitte-seminoomi ravitaktika 
 
 Umbes 30 % patsientidest , kellel on diagnoositud kliiniliselt I staadium (va I S), 
esinevad subkliinilised metastaasid, mis hiljem avalduvad retsidiivina.  
 

5.11.2.1 RPLA 
 Pärast RPLAd diagnoositakse umbes 30 % retroperitoneaalsete lümfisõlmede 
metastaasid (11,12,13). Umbes 10% patsientidest, kellel metastaase ei diagnoositud  
(patoloogiline staadium I), tekivad siiski hiljem kaugmetastaasid (4,15,16,17).  Retsidiivi tekke 
peamiseks riskiteguriks on vaskulaarne invasioon tuumoris. Kui vaskulaarset invasiooni ei 
esine (madal risk), siis võib jätta patsiendi pärast orhifuniikulektoomiat jälgimisele. I kliinilise 
staadiumi  rühmas on ilma vaskulaarse invasioonita patsiente 50-70%, nendel patsientidel on 
retsidiivi risk 15-20% ilma RPLA-ta, samas kõrge riski grupis on see 50%.  Kui kliinilselt 
diagnoositud I staadiumi haigus osutub pärast RPLA-d II staadiumi protsessiks ja patsient 
jätta ainult jälgimisele, siis retsidiivide sagedus tõuseb 30%-ni (16,18,19,20). Kui lisada 2 
tsisplatiinil põhinevat  keemiaravi kuuri, langeb retsidiivi risk alla 2% (k.a. teratoomi retsidiivid) 
(15). Laparoskoopiline RPLA ei ole käesoleval hetkel standardravi, vaid alternatiiv (21,22). 
 

5.11.2.2 Intensiivne jälgimine 
 80% retsidiividest tekivad esimese 12 kuu vältel, 12% teisel aastal, 6% kolmandal 
aastal ning 1% neljandal-viiendal aastal. 35% patsientidest on retsidiivi tekkel tuumormarkerid 
normi väärtustes. 60% tekivad retsidiivid retroperitoneaalruumis ning vaatamata intensiivsele 
jälgimistaktikale on 11% retsidiivtuumoreid avastamishetkel suuremõõtmelised (23,24).  
 

5.11.2.3 Tsütostaatiline ravi 
 Kõrge riskiga patsientidel, kelle on retsidiivide tekke sagedus 50%, vähendab  2 
ravikuuri PEB skeemi järgi adjuvantset keemiaravi retsidiivi sagedust 2.7 %-le. Samas ei 
mõjuta 2 tsisplatiinil põhinevat ravikuuri   oluliselt fertiilsust ning seksuaalset aktiivsust (25). 
 Oluline on silmas pidada aeglaselt kasvavate retroperitoneaalsete teratoomide riski 
ning kemoresistentsete kasvajate retsidiive.  
 

5.11.2.4 Ravi vastavalt riskile 
 Peamiseks faktoriks on vaskulaarne invasioon ning ravimeetodi valik lähtub retsidiivi 
riski suurusest. Vaskulaarse invasiooniga patsiendid peavad läbima 2 adjuvantset keemiaravi 
kuuri, samas ilma invasioonita haiged võib jätta jälgimisele.  
 

5.11.3 Kliiniline staadium I S – püsivalt kõrgenenud seerumi kasvajamarkerid 
 Seerumi tuumormarkereid tuleb määrata sageli, et jälgida AFP ja β-hCG taseme 
langust vastavalt nende poolväärtusajale. Kui markeri väärtus pärast orhifuniikulektoomiat 
tõuseb, siis on tegemist residuaaltuumoriga.  Kõrgenenud markeritega patsientidel selgub 
87%-l retroperitoneaalsete lümfisõlmede haaratus pärast RPLA –d (27). Kui markerite 
väärtused püsivad kõrgenenud, siis tuleb kontrollida USG-s ka kontralateraase testise olukord, 
kui seda pole tehtud varem.  
 Tõelise I S kliinilise staadiumi patsientide ravi on siiani vastuoluline. Neid patsiente 
võib ravida 3 keemiaravi kuuriga PEB skeemi järgi koos hilisema keemiaravijärgse jälgimise 
skeemiga (nagu kõrge riskiga kliiniline staadium I B). Kui esineb veel vaskulaarne invasioon, 
siis keemiaravi on absoluutselt näidustatud, sest vaskulaarse invasiooniga I S staadiumiga 
haiged vajavad keemiaravi varem või hiljem (26,28). 

 
Kokkuvõte mitte-seminoomi I staadiumi ravitaktikast 

 
Staadium I A, ilma vaskulaarse invasioonita, madal risk 
1. Kui patsient on suuteline ja nõus läbima sagedast ravijärgset kontrolli                  

(vähemalt 5 aastat), võib need haiged jätta pärast orhifuniikulektoomiat jälgimisele. 
2. Adjuvantne keemiaravi või  RPLA on ravivalik nendele madala riskiga haigetele, kes ei 

soovi sagedast ja pikaaegset kontrolli läbida. Kui pärast RPLA-d diagnoositakse 
patoloogiline staadium II (lümfisõlmede haaratus), siis peab järgnema 2 ravikuuri 
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keemiaravi PEB skeemi järgi. 
 
Staadium I B ( pT2-pT4; kõrge risk) 
1.Orhifuniikulektoomia järgne keemiaravi 2 kuuri PEB skeemi järgi 
2.  RPLA või jälgimine on kõrge riskiga patsientide jaoks alternatiiv, kui patsient keeldub 
keemiaravist. Kui pärast RPLA-d diagnoositakse metastaasid lümfisõlmedes, siis peab 
järgnema 2 keemiaravi kuuri PEB skeemi järgi. 
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5.12  Metastaatilise sugurakulise kasvaja ravi  
 
Ravitaktika sõltub: 

- algkolde histoloogilisest tüübist 
- IGCCCG klassifikatsiooni alusel määratavast riskigrupist, mis on koostatud 5202 mitte-

seminoomi ja 660 seminoomi haigusjuhu alusel (1) 
Vastavalt üldisele konsensusele alustatakse  metastaatilise protsessi ravi keemiaraviga. 

Eranditeks võib olla väikesemõõtmeline II staadium, mille puhul on alternatiivseteks 
ravimeetoditeks bilateraalne RPLA mitte-seminoomi korral (millele järgneb adjuvantne keemiaravi 
või intensiivne jälgimine) ja kiiritusravi puhta seminoomi korral (2,3). II A ja II B staadiumi mitte-
seminoomi puhul on esmane keemiaravi ja esmane RPLA võrdväärsed võimalused, kuid 
kõrvaltoimete profiil on erinev (4).  
 

 II A/B staadiumi seminoomi korral on standardraviks  kiiritusravi. Kiiritusravi doos on II A 
staadiumi puhul 30 Gy ja II B staadiumi puhul 36 Gy. Standard kiiritusväli haarab paraaortaalsed 
lümfisõlmed ja ipsilateraalsed iliakaalsed lümfisõlmed („koerajalg”). 

II B staadiumi puhul peab kiiritusväli haarama metastaatilised sõlmed ja 1.0 -1.5 cm 
ohutuspiirist. Selline tehnika tagab retsidiivivaba elulemuse pärast 6 aastat  
II A staadiumis 95% ja II B staadiumis 89%. Üldine elulemus on peaaegu 100%. 
 II B staadiumis on 3 ravikuuri keemiaravi PEB skeemi järgi alternatiiviks neile, kes ei soovi 
kiiritusravi (2,3). 
 
 

5.12.1 Esmane keemiaravi 
Metastaatilise haiguse korral on esmane ravi valik 4 ravikuuri keemiaravi PEB skeemi järgi, mis 
tõestanud paremust PVB skeemi ees (5,6,7). 
 
    PEB       PEB 
 
Cisplatin  20 mg/m2 1-5 päev 
Etoposid  120 mg/m2 1,3,5 päev  100 mg/m2 1-5 päev 
Bleomycin 30 mg 2,9,16 päev 
 

Vastavalt  IGCCCG prognoosigruppidele, võib hea prognoosiga kasvajate korral piirduda 3 
PEB skeemi järgi keemiaravi kuuriga või kui esinevad patsiendipoolsed vastunäidustused 
Bleomütsiinile, siis piisab 4 kuurist PE skeemi järgi (Cisplatin+ Etoposid) (1,8,9,10,11). Ravi tuleb 
läbi viia ilma doose redutseerimata 22-päevaste intervallidega. Ravikuuri edasilükkamine on 
näidustatud ainult febriilse neutropeenia korral. Hoiduda tuleb ka hemopoeetiliste kasvufaktorite 
kasutamisest profülaktilisel eesmaärgil. (erandiks on febriilsed neutropeeniad, mille esinemise 
järgselt on kasvufaktorite kasutamine lubatud ka profülaktiliselt) (10,11). 
 
 
 Keskmisse prognoosi gruppi kuuluvatel patsientidel on oodatav 5-aasta elulemus 80% . 
Standardraviks on 4 ravikuuri keemiaravi PEB skeemi järgi (1, 13).  
 Halva prognoosi gruppi kuuluvate patsientide standardraviks on 4 ravikuuri keemiaravi PEB 
või PEI (Cisplatin, Etoposid, Ifosfamid) skeemi järgi. PEI ravikuur on sama efektiivne kuid enam 
toksiline (14,15). 5-aasta progressioonivaba elulemus jääb 45-50% vahele. Senini ei ole täpselt 
tõestatud, et kõrgdoosis keemiaravi parandaks elulemust. (16,17). Kuna osade uuringute 
esialgsed tulemused on näidanud paremat elulemust (18,19), siis täpsemate analüüsi tulemuste 
selgumiseni on soovitatav võimalusel lülitada need patsiendid kõrgdoosis keemiaravi 
kasutatavatesse kliinilistesse uuringutesse.   
  Pärast 2 keemiaravi kuuri on vajalik läbi viia uus haiguse leviku hindamine – nii 
tuumormarkerid kui radioloogilised uuringud. Tuumormarkeri languse ja kasvaja mõõtmete 
stabiliseerumise või vähenemise puhul jätkatakse keemiaraviga  (kokku 3 või 4 ravikuuri) 
(1,20,21). Kui tuumormarkerid langevad, kuid kasvajamõõtmed suurenevad, siis on näidustatud 
tuumori kirurgiline eemaldamine (22). Kui tuumormarkerid kõrgenevad pärast 2 ravikuuri, siis on 
näidustatud ravi jätkamine uute keemiaravi preparaatidega (19,23). Patsiente, kellel ravi lõppedes 
jääb kasvajamarker vähesel määral kõrgenenuks, tuleb hoolega jälgida kuni markeri 
normaliseerumiseni. Kui tuumormarker kindlalt kõrgeneb, on vajalik rakendada täiendavat 
keemiaravi. 
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5.12.2 Jääktuumori ravi 

 Seminoomi jääktuumorit, hoolimata suurusest, ei ole vaja kirurgiliselt eemaldada. Jälgimiseks 
korrata radioloogilisi uuringuid ning kasvajamarkereid (24-28). Progressiooni korral rakendatakse 
täiendavat keemiaravi koos või ilma kirurgilise ja kiiritusraviga (29-31). 
       Kui mitte-seminoomi puhul on keemiaraviga saavutatud täielik ravivastus, siis kirurgiline ravi  
(RPLA) ei ole näidustatud. Jääktuumori puhul, mis on suurem kui 1 cm, on kirurgiline ravi 
näidustatud (32-35). Üldiselt esineb PEB ravi järgselt jääktuumoris elusat kasvajakudet 10% 
juhtudest, 50% on tegemist küpse teratoomiga ja 40% sisaldab jääktuumor nekrootilist-fibrootilist 
kudet. Kuna ükski uurimismeetod ei suuda absoluutselt täpsustada jääkkasvaja iseloomu (ka 
PET), on kirurgiline eemaldamine näidustatud (33,34,35,37-39). 

Kirurgilise ravi ulatus sõltub retsidiivi riski suurusest, patsiendi individuaalsusest ja 
elukvaliteedi aspektidest. Võimaluse korral tuleb eemaldada kogu jääktuumori kude (40). 
 

5.12.3 Konsolidatsioon-keemiaravi pärast teisest kirurgilist ravi 
 Kui tegemist on küpse teratoomi või nekroosiga, siis järelravi ei ole vajalik. Kui jääktuumor 
sisaldab elusa kasvaja rakke või mitteküpset teratoomi, siis on näidustatud ravi jätkamine 
tsisplatiinile põhineva keemiaraviga (arvestades bleomütsiini kumulatiivset doosi). Oluliselt 
halvendab prognoosi elusa kasvajakoe leidmine pärast teise või kolmanda liini keemiaravi. Sellisel 
juhul ei ole postoperatiivne keemiaravi enam näidustatud, kuna ei ole võimalik prognoosi 
parandada (39) Suurte retrospektiivsete uuringute analüüsi alusel sõltub selliste patsientide 
prognoos kirurgilise resektsiooni täielikkusest ja elava kasvajakoe protsendist jääktuumoris (41). 
Hilisema retsidiivi korral peale RPLAd rakendatakse uuesti keemiaravi (42). 
 

5.12.4 Refraktaarse ja retsidiveerunud haiguse täiendravi 
 

5.12.4.1 Seminoom   
 50% juhtudest saavutab pikaaegse täisremissiooni tsisplatiinil põhineva keemiaraviga (43). 
Valikskeemideks on PEI/VIP või VeIP, mõlemal juhul 4 ravikuuri. 
 

5.12.4.2 Mitte-seminoom 
 Standard täiendravi on 4 ravikuuri kas PEI/VIP või VeIP skeemi järgi. Sõltuvalt 
individuaalsetest riskifaktoritest, võib sellise raviga  saavutada pikaajalise täisremissiooni 15-50% 
haigetest (44,45). Prognostilised indikaatorid on: 

1 Algkolde asukoht ja histoloogia 
2 Allumine esmasele ravile 
3 Remissiooni pikkus 
4 AFP ja β-HCG väärtus retsidiivi korral (44-47) 
 

Enam kui 3 erineva tsütostaatikumi kasutamine skeemides ei paranda ravivastust, vaid 
suurendab toskilisust (48). Mõned II faasi uuringud on näidanud 10% elulemuse paranemist, 
kui kasutada täiendraviks kõrgdoosis keemiaravi. Teised uuringud samas ei ole seda tõestada 
suutnud (49,50,51). Refraktaarse haiguse korral on Paclitaxel ja Gemcitabin tõestanud oma 
efektiivsust, omades ka sünergistlikku toimet tsisplatiiniga (52,53,54). 
 
     VIP(VeIP) 
Tsisplatiin   20 mg/m2 1-5 päeval 
Etoposiid (Vinblastiin)  75 mg/m2 1-5 päeval(0.11 mg/kg 1-2päeval) 
Ifosfamiid   1.2g/m2  1-5 päeval 
 

5.12.4.3 Täiendav kirurgiline ravi 
 Peale täiendavat keemiaravi tuleb jääk-kasvaja kirurgiliselt eemaldada vähemalt 6 
nädala pärast kui markerid on normaliseerunud või saavutanud stabiilse väärtuse. Kui 
markerid jätkuvalt kõrgenevad ning keemiaravi võimalused on ammendunud, tuleb võimalusel  
siiski jääktuumor täielikult eemaldada (25% on võimalik saavutada pikaajaline elulemus) 
(44,55). 
 

5.12.4.4 Ajumetastaaside ravitaktika 
 Peamiselt tekivad ajumetastaasid süsteemse retsidiivi osana, harva esineb isoleeritud 
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ajumetastaase. Ajumetastaaside esinemine diagnoosimisel (ravimata haigel) halvendab 
oluliselt prognoosi – pikaajaline haigusvaba elulemus 30-40% haigetest. Väga halb on 
prognoos, kui ajumetastaasid ilmnevad keemiaravi ajal või järgselt (5-aasta elulemus on 2-
5%) (56,57). Esmane ravivalik on keemiaravi, millele järgneb konsolideeriv kiiritusravi isegi 
täieliku ravivastuse korral keemiaravile (58). Kirurgilist ravi kasutatakse eemaldatava 
jääkkasvaja korral.  
 

Metastaatilise sugurakulise kasvaja ravitaktika kokkuvõte 
 
1. Väikesemõõtmelise II staadiumi mitte-seminoomi raviks on kas RPLA (+ 2 ravikuuri 

adjuvantset keemiaravi või intensiivne jälgimine) või esmane keemiaravi 
2. Hea prognoosiga metastaatilise mitte-seminoomi ravi on 3 keemiaravi kuuri PEB skeemi 

järgi 
3. Keskmise ja halva prognoosiga mitte-seminoomi esmane ravi on 4 ravikuuri PEB skeemi 

järgi 
4. Mitte-seminoomi korral on peale esmast keemiaravi näidustatud jääkkasvaja kirurgiline 

eemaldamine kui jääk on >1cm ja tuumormarkerid on normaliseerunud või 
normaliseerumas 

5. Metastaatilist seminoomi, mis on väiksema levikuga kui N3M1 ravitakse esmaselt 
kiiritusraviga. Vajadusel lisatakse keemiaravi kui täiendravi. 

6. Kaugelearenenud seminoom (N3 või M1) ravitakse keemiaraviga samade põhimõtete 
järgi kui mitte-seminoom. 
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5.13  JÄLGIMINE PEALE KURATIIVSET ( TERVISTAVAT) RAVI 
 

1 Tervistava ravi järgsed retsidiivid ilmnevad esimese kahe aasta jooksul. Seega peab 
jälgimisgraafik olema intensiivne just selle perioodi vältel (1). 

2 Esineb ka hilisretsidiive (>5 aasta ravist), mistõttu on oluline jätkata kord aastas jälgimist 
ka hiljem (1). 

3 RPLA järgselt on retroperitoneaalruumi retsidiivid väga harvad, peamine paige on 
rindkere. 

4 Rindkere CT uuring on informatiivsem kui röntgenülesvõte.(2;3) 
5 Retsidiivi ravi tulemuslikkus sõltub tuumori massist – sellest tulenevalt on vajalik ka 

asümpomaatiliste haigete kontroll. 
6 Keemia-ja kiiritusravi järgselt esineb vähene sekundaarsete kasvajate tekke riski tõus. 

 
 
Testise tuumorite ravijärgse jälgimise põhimõtted on: 
 

1 Avastada retsidiiv nii vara kui võimalik. 
2 Avastada asünkroonne, kontralateraalne testisevähk varajases arengufaasis. 
3 Hoiduda I staadiumi haiguse üleravimisest  
 
Olenemata haiguse esialgsest levikuulatusest, peab jälgimisprotseduur hõlmama (1;2;3) 
 

1. Füsikaalse uurimise (lümfisõlmed kaelal ja kõhuõõnes, günekomastia, kontralateraalne 
testis)  

2. Seerumi tuumormarkerid (LDH, AFP, ß-hCG) 
3. Rindkere röntgen-ülesvõte ja/või CT uuring rindkerest 
4. Kõhuõõne ja vaagna CT uuring ja/või kõhuõõne sonograafia 
5. Peaaju CT uuring, kui esinevad neuroloogilised sümptoomid 
6. Luuvalude esinemisel skeleti stsintigraafia 
 

5.13.1 I staadiumi mitte-seminoomi jälgimistaktika 
Umbes 5% kliinilise I staadiumi mitte-seminoomi patsientidel esinevad peale orhiektoomiat 

kõrgenenud tuumormarkerid ning 25-30% haigetest retsidiveeruvad esimese 2 aasta vältel (4-12). 
Jälgimise sagedus sõltub kasutatud raviviisist: jälgimine pärast orhifunikulektoomiat, RPLAd või 
keemiaravi. 

 
5.13.1.1 Jälgimine pärast orhifunikulektoomiat 

Orhifunikulektoomiajärgse jälgimise edukus sõltub pre-operatiivsest patsiendi hoolikast 
uurimisest (õige staadium) ning jälgimise täpsusest. Pooled retsidiividest ilmnevad esimese 6 kuu 
jooksul, kuid sageli esineb retsidiive ka 6 aastat pärast esmast operatsiooni. „Oota ja vaata” meetodi 
puhul retsidiveeruvad 30%  juhtudest. Nendest 80%  tekivad esimese 12 kuu jooksul pärast 
orhiektoomiat ning 12% teise aasta jooksul. Keskmine retsidiveerumise aeg on 6 kuud ( vahemikus 1-
62 kuud), kuid võimalikud on retsidiivid ka 3-5 ja enam aastaid hiljem (umbes 4% ) (13,14) 

20% retsidiividest tekivad retroperitoneaalruumis ning 10% mediastiinumis ja kopsudes (15). 
Vahel on ainsaks retsidiivile viitavaks tunnuseks tuumormarkerite väärtuste tõus. 



 123

Esimesed 6-12 kuud on hoolikas patsiendi jälgimine äärmiselt vajalik, seejärel võib intervall 
olla pikem. Minimaalne jälgimise aeg on 6 aastat, kuid ilmselt on mõtekas jätkata kord aastas jälgimist 
ka edaspidi (arvestades hiliste retsidiivide tekke võimalust).   

 
 
Soovituslik jälgimisplaan on järgmine:  
 
  

uuring aasta 
             1            2           3-5           6-10 
Füsikaalne uurimine Iga kuu 4- 6 korda 2 korda aasta  1 kord/aastas 
Tuumormarkerid  9-12 korda 

(esimesed 6 kuud 
iga kuu)   

4-6 korda  2 korda/aastas  1 kord/aastas 

Rindkere röntgen  9-12 korda 
(esimesed 6 kuud 
iga kuu)  

4-6 korda  2 korda/aastas  1 kord/aastas 

Kõhuõõne  CT   3-4 korda  2 korda/aastas  1 kord aastas  vajadusel 
 
 
5.13.1.2 Jälgimine pärast RPLAd  
 Retsidiivid retroperitoneaalruumis pärast RPLAd on äärmiselt harvad, seega pole ka vajadust 
korrata kõhuõõne ja vaagna CT uuringut. Peamiselt tekivad retsidiivid rindkeres, kaela lümfisõlmedes, 
operatsioonivälja piiril. Kopsumetastaasid ilmnevad 10-12% haigetest ning enam kui 90% nendest 
tekivad esimese 2 aasta vältel (16,17). 
 
 
Soovituslik jälgimise plaan on järgmine: 
 
Uuring  Aasta 
 1  2 3-5 5-10 
Füsikaalne uurimine 6 korda  3 korda  2 korda/aasta  1 kord/aastas 
Tuumormarkerid  6 korda  3 korda  2 korda/aastas  1 kord/aastas 
Rindkere röntgen  6 korda  3 korda 2 korda/aastas  1 kord/aastas 
Kõhuõõne CT  2 korda/aastas  1 kord/aastas  Vajadusel Vajadusel 
Kõhuõõne USG 2 korda/aastas 2 korda/aastas 2 korda/aastas 1 kord/aastas 
 
Kõhuõõne USG on alternatiivne uuring CTle. 
 
 
5.13.1.3 Jälgimine peale adjuvantset keemiaravi 
 Pärast I staadiumi protsessi puhul läbiviidud adjuvantset keemiaravi on retsidiivide 
esinemissagedus 3% (4,5,6,18). Jälgimse plaan on keemiaravi järgselt sama, mis RPLA järgselt (vt. 
eelnev tabel). Arvestades hilise aeglaselt kasvava teratoomi tekke riski olemasolu, on kõhuõõne 
sonograafiline ja/või CT  uuring näidustatud 1 kord aastas 3-5 aasta jooksul.  
 
 
5.13.2 I staadiumi seminoomi jälgimistaktika 

I staadiumi haigus esineb diagnoosimisel 70-80% juhtudest (19). 15-20% esineb 
radioloogiliselt suurenenud lümfisõlmi retroperitoneaalruumis ning ainult 5% patsientidest esinevad 
kaugmetastaasid (19). Retsidiivide sagedus varieerub 1%-20% ning sõltub läbiviidud ravist. 
Kõrgenenud ß-hCG esineb ainult 30% haigusjuhtudest ning seetõttu ei ole tuumormarkerite 
määramine enamustel juhtudel  informatiivne (20). Orhifunikulektoomiajärgne ravitaktika võib olla  
retroperitoneaalruumi kiiritusravi, jälgimine või adjuvantne keemiaravi. Arvestades seminoomi 
äärmiselt kõrget tundlikkust nii keemia- kui kiiritusravile, on tervistumine võimalik peaaegu 100% 
juhtudest, isegi retsidiivi korral (21,22,23). 
 
5.13.2.1 Jälgimine kiiritusravi järgselt 
 Retroperitoneaalruumi väikeses doosis (20-24 Gy) kiiritusravi saavutab 99% elulemuse 5-10 
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aastaks (24,25,26,27,28). Retsidiivide sagedus on 1-2% ning peamine tekkeaeg on 18 kuud ravist 
(22,25,29,30,31). Kuid siiski on täheldatud ka hilisretsidiive (32). Peamised retsidiivide paikmed on : 
supradiafragmaalsed lümfisõlmed, mediastiinum, kopsud ja luustik. Harva võib kasvaja retsidiveeruda 
nii seesmistes kui välimistes kubeme lümfisõlmedes (19). 
 
Soovituslik jälgimise plaan on järgmine: 
 
Uuring Aasta 
          1           2            3            4-5 
Füsikaalne uurimine 6 korda  4 korda 3 korda 2 korda/aastas 
Rindkere röntgen  6 korda  4 korda 3 korda 2 korda/aastas 
Tuumormarkerid 6 korda 4 korda  3 korda  2 korda/aastas 
Kõhuõõne CT   1 kord/aastas 1 kord/aastas  Vajadusel  Vajadusel 
Kõhuõõne USG 1 kord/aastas  1 kord/aastas 1 kord/aastas Vajadusel 
 
Kõhuõõne USG on alternatiiv CT uuringule. 
 
5.13.2.2 Jälgimine pärast orhifunikulektoomiat 
  I staadiumi seminoomi haigetest saavad profülaktilise kiiritusravi järgselt mitte-vajalikku 
adjuvantset ravi umbes 80%.  

I staadiumi seminoomi korral on 5 aasta retsidiivi tekke risk 15-20% (15). Keskmine retsidiivi 
tekkimise aeg on 12-18 kuud esmasest ravist, kuid 29% retsidiive võib tekkida ka hiljem (19).  82% 
retsidiividest tekivad paraaortaalsetes lümfisõlmedes, samuti võivad olla haaratud vaagna lümfisõlmed 
ja kopsud (19). Arvestades hilisretsidiivide tekke võimalust, on jälgimine vajalik 5 aastat. Peamiseks 
orhiektoomiajärgse jälgimise vastuväiteks on kõrge hind ning patsiendi poolne ebamugavus 
sagedasteks uuringuteks.    
 
Soovituslik jälgimise plaan pärast orhiektoomiat: 
 
Uuring Aasta 
 1 2 3 4-5 6-10 
Füsikaalne uurimine 6 korda 4 korda 3 korda  2 korda/aastas  1 kord/aastas 
Tuumormarkerid 6 korda  4 korda  3 korda  2 korda/aastas  1 kord/aastas 
Rindkere röntgen  6 korda  4 korda  3 korda 2 korda/aastas  1 kord/aastas 
Kõhuõõne CT 4 korda 4 korda  2 korda  1 kord/aastas  Vajadusel 
Kõhuõõne USG Pole 

vajadust  
Pole 
vajadust  

2 korda   1 kord/aastas Vajadusel 

 
Kõhuõõne USG on alternatiiv CT uuringule. 
 
5.13.2.3 Jälgimine peale adjuvantset keemiaravi 
 1-2 adjuvantset Carboplatinile põhinevat keemiaravikuuri on efektiivne alternatiivravi I 
staadiumi seminoomi puhul. Uuringute tulemusena on retsidiivide sagedus umbes 2%.  Ravi on hästi 
talutav, väheste ägedate ja keskmise toksilisusega kõrvaltoimetega (35;36). 
Arvestades vähest retsidiivi tekke riski, on soovitatav jälgimisskeem analoogne adjuvantse kiiritusravi 
järgsele jälgimisele (vt. 9.3.1.) 
 
5.13.3 II staadiumi ja metastaatilise protsessi jälgimistaktika 

Mida laialdasemalt on haigus levinud lümfisüsteemis, seda suurem on retsidiivide tekke 
sagedus (37). II staadiumi mitte-seminoomse testisevähi suurepärane elulemus (97%), on saavutatav 
ainult retsidiivide võimalikult varase diagnoosimise ja raviga (39;40;41).  
 Metastaatilise kasvaja puhul on Cisplatinile põhineva  keemiaravi ja kirurgia kombineerimisega 
(agressiivne multimodaalne ravi) võimalik saavutada tervistumine 65-85% juhtudest, sõltuvalt 
esialgsest haiguse leviku-ulatusest (38;42). 
Täielik ravivastus on keemiaravi järgselt saavutatav 50-60% juhtudest, sellele lisandub 20-30% 
keemiaravi järgsest jääktuumori operatiivsest eemaldamisest (43). 
 
Kaugelearenenud mitte-seminoomse testisevähi ravi ebaõnnestumise peamised põhjused on 
(38;44;45): 
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1 Suuremõõtmelise (bulky) kasvaja mittetäielik allumine keemiaravile 
2 Keemiaravi järgne mitteresetseeritav jääkteratoom 
3 Algselt esinenud või ravi vältel tekkinud mitte-sugurakk kemoresistentne komponent, mida 

võib esineda umbes 8.2% juhtudest  
 
5.13.4 Kliinilise ja patoloogilise II staadiumi mitte-seminoomi jälgimistaktika 
 
5.13.4.1 Jälgimine pärast esmast retroperitoneaalset lümfadenektoomiat 
 

Tekkida võib kaks erinevat situatsiooni: 
 

1. umbes 23-28% kliiniliselt II staadiumi protsessi puhul esineb patoloogiline I staadium 
(operatsiooni järgselt) ning neid haigeid tuleb jälgida skeemi järgi, mis on toodud eelpool ( vt. I 
staadiumi mitte-seminoomi jälgimistaktika) (46;47) 

2. 72-77% kliiniliselt II staadiumi protsessi korral kinnitub II staadium ka patoloogiliselt, kuid 
erinev retsidiivide sagedus sõltub ravitaktikast. Sõltumata valitud ravist, tekib enamus 
retsidiive kahe aasta vältel väljaspool operatsiooni piirkonda. 

 
Pärast esmast RPLAd ja 2 keemiaravi kuuri on retsidiivide esinemissagedus 6% peamiselt 4 aasta 

vältel (37;42). 
 

Pärast esmast RPLAd jälgimistaktikat rakendades on retsidiivide sagedus keskmiselt 35% (8-
49%) peamiselt 4 aasta vältel (37;39;48). Retsidiivide sagedus sõltub patoloogilisest staadiumist: II A 
staadiumi korral esineb retsidiive vähem kui 50% ,samas II B staadiumi puhul on retsidiivi risk ≥ 50% 
(37;39;42;49). 
 
RPLA järselt võib kõhuõõne CT uuringu asendada USG uuringuga. 
 
 
Protseduur Aasta 
 1 2 3 4 5 Edasi 
Füsikaalne   
uurimine 

  Üle 2 kuu  4 korda 
aastas  

 2 korda 
aastas  

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas  

 1kord 
aastas 

Tuumor 
Markerid 

 Üle 2 kuu   4 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas  

 1 kord 
aastas 

Rindkere  
Roentgen  

 Üle 2 kuu  4 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

 1 kord 
aastas 

Kõhuõõne CT Algne ,edasi 
vajadusel 

Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel 

Kõhuõõne 
USG 

 2 korda 
aastas 

 2 korda 
aastas 

Vajadusel Vajadusel Vajadusel vajadusel   

a After RPLND, a baseline CT scan of the abdomen and pelvis is obtained, and repeated if clinically 
indicated thereafter.  
b After primary chemotherapy, the retroperitoneum has to be monitored by means of CT scan at least 
twice during the first 2 years.  

 
 

5.13.4.2 Esmase keemiaravi järgne retsidiiv 
68-78% patsientidest (keskmiselt 75%) saavutab esialgse raviga täieliku ravivastuse 

(41;50;51). Retsidiivide sagedus on 5% ning ilmnevad peamiselt ajavahemikul 8 kuud kuni 2 aastat 
ravi lõppemisest. Siiski esineb ka hiliseid retsidiive 2-5% ning nende ilmnemine on seotud osade 
prognostiliste faktoritega: algkolde histoloogia/ teratoomi elemendid ning metastaasi suurus < 3 cm või 
>3 cm. Küpsed teratoomid vajavad jälgimist 5-8 aastat (39). Kokkuvõtlikult on retsidiivide 
esinemissagedus 8% 5 aasta jooksul, progressioonivaba elulemus 92% ning üldine elulemus 97% 
(41). 
 Keemiaravi rakendamine ilma RPLA-ta nõuab laiendatud jälgimisskeemi. Üldjoontes kehtib 
sama skeem, mis RPLA + keemiaravi rakendamise järgselt, kuid kõhuõõne CT uuringut ei tohi ära 
jätta või asendada USG uuringuga (41;50;52). CT uuring on vajalik vähemalt kaks korda aastas 
esimesed 2 aastat 
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(vt. eelnev tabel). 
 
5.13.5 Kliiniliselt II staadiumi seminoomi jälgimistaktika 

Enamus kiiritusravi järgseid retsidiive tekivad esimese 2 aasta jooksul supraklavikulaarses 
piirkonnas või mediastiinumis. Kiiritusväljas esinevate retsidiivide sagedus on väga väike. Retsidiivi 
risk on 5-15% (42). 
  

Protseduur  Aasta 
 1 2 3 4 5 > 5 
Füsikaalne  
Uurimine 

 6 korda  4 korda  3 korda  2 korda  2 korda  1 kord aastas 

Tuumor markerid  6 korda  4 korda  3 korda  2 korda  2 korda  1 kord/aastas 
Rindkere 
Röntgen  

 6 korda  4 korda  3 korda  2 korda  2 korda   1 kord aastas 

CT kõhuõõnest ja 
Vaagnast 

Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel 

CT rindkerest Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel Vajadusel 
 
5.13.6 Kliiniliselt IIC ja III staadiumi seminoomi ja mitte-seminoomi jälgimistaktika 

 
Vastavalt IGCCG prognostilisele klassifikatsioonile, on  üldine keskmine elulemus hea 

prognoosiga patsientidel  92%, keskmise prognoosiga grupil 80% ja halva prognoosi puhul 48% (52). 
IIC staadium grupeeritakse üldiselt hea prognoosi gruppi (39). Keemiaravi järgselt on vajalik hoolikas 
jälgimine, kui retroperitoneaalne metastaas vähenes vähemalt 90% ning algtuumoris ei esinenud 
teratoomi komponente. Siiski esineb vale-negatiiseid CT uuringuid vahemikus 8-37% (44). Mitte-
seminoomi puhul on see 20% (44).  Kaugelearenenud haiguse puhul on oluline rutiinne tuumor 
markerite määramine koos füsikaalse uurimisega. Teratoomi diagnoosimiseks on kõhuõõne CT uuring  
vajalik vähemalt kord aastas. 
 
 
 
 
 
Protseduur  Aasta 
 1 2 3 4 5 >5 
Füsikaalne  
Uurimine 

Iga kuu  Üle 2 kuu  4 korda  3 korda  2 korda  1 kord aastas 

Tuumor markerid  Iga kuu  Üle 2 kuu  4 korda  3 korda  2 korda  1 kord aastas 
Rindkere 
röntgen 

 Iga kuu  Üle 2 kuu  4 korda   3 korda  2 korda  1kord aastas 

Kõhuõõne CT  1 kord aastas 1 kord aastas 1 kord aastas  1 kord aastas  1korda aastas 1 kord aastas 
Rindkere CT  Vajadusel  Vajadusel  Vajadusel  Vajadusel  Vajadusel  Vajadusel 
Peaaju CT  Vajadusel  Vajadusel  Vajadusel   Vajadusel  Vajadusel  

 
Vajadusel 
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6 PEENISEVÄHI RAVIJUHIS 
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6.1 Taust 
 

Peenise kartsinoom (PK) on harvaesinev pahaloomuline kasvaja esinemissagedusega 0,1-7,9 
juhtu 100 000 mehe kohta – Euroopas 0,1-0,9 juhtu 100 000 mehe kohta, mõnedes Aasia, Aafrika ja 
Lõuna-Ameeriks piirkondades kuni 19 juhtu 100 000 mehe kohta. Eestis diagnoositi 1999. aastal 5 
esmasjuhtu. 

PK metastaseerub lümfogeenselt, põhiliselt emboliseerumismehhanismi teel. 
Kaugmetastaasid on harvad ja see toimub vaskulaarse leviku teel. Haigus levib järk-järgult esmalt 
kubemesõlmedesse, seejärel vaagnapiirkonna sõlmedesse ja seejärel toimub kaugmetastaseerumine. 
Seetõttu diagnoositakse harva kaugmetastaase või vaagnasõlmi ilma et kubemesõlmed oleks 
haaratud.  

Primaarselt lähtub kasvaja 48% lukutiosast, 21% eesnahalt, 6% sulcus coronariselt ja 2% 
juurepiirkonnast. Palpeeritavad kubemesõlmed on olemas pooltel esmaselt diagnoositud juhtudel, kuid 
17-45% juhtudest on tegemist põletikulise suurenemisega algkolde infektsioonist. Rohke nahaaluse 
lümfidrenaazhi tõttu on küllalt sage bilateraalne kubemesõlmede haaratus. Umbes 20% 
mittepalpeeritavate sõlmede puhul on olemas mikrometastaasid. Metastaseerumise riskifaktorid on 
algkolde invasiooni sügavus, tuumori differentseerumise aste, lümfi- ja veresoonte ning 
kavernooskeha haaratus. 

Üldine 5-aasta elulemus on PK puhul 52%, varieerudes 65%st negatiivsete sõlmede korral 
27%ni positiivsete sõlmede puhul. Positiivsete vaagnasõlmede korral on see 0-38%. Kuna enamus 
patsiente on vanemad mehed, siis on haigusele iseloomulik aeglane kasv. Surmapõhjuseks on 
sagedamini infektsioon või haavandunud tuumori verejooks. 

PK ravis on endiselt palju vastuolulist. Parema elukvaliteedi huvides on alkolde ravis 
prevaleeruv organit säilitavad raviviisid. Erimeelsused valitsevad lümfadenektoomia ulatuses N+ 
patsientide puhul. PK tekkes on olulised sotsiaal-kultuurilised tegurid kuivõrd 44-90% patsientidest 
esineb samaaegne fimoos. Samuti on näidatud põhjuslikku seost HPV (inimpapilloomiviiruse) ja PK 
vahel. Kuna heal sotsiaal-majanduslikul järjel olevates maades on PK haruldane haigus, puuduvad 
ulatuslikud randomiseeritud uuringud, mis pakuksid tõenduspõhist informatsiooni PK parimaks raviks. 
 

6.2 Patoloogia 
 

PK valdav (>95%) pahaloomuline haigus on lameakuline vähk (LRV), maliigne melanoom ja 
basaalrakuline vähk on vähemlevinud. Mesenhümaalsed tumorid (Kapposi sarkoom, angiosarkoom) 
on haruldased (<3%) ning peenis on ka väga haruldane metastaseerumispaik. 
 
PK prekantseroosid. 
- peenise nahasarv 
- Bowen’i tõve papuloosne vorm 
- intraepiteliaalne neoplaasia (Ca in situ, Queyrat erütroplaasia, Bowen’i tõbi) 
- balanitis xerotica obliterans 
 
LRV 
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- klassikaline  
- basalioidne 
- verrukoosne: 
       - kondülomatoosne  
       - verrukoosne      
       - papillaarne 
       - segavorm 
- sarkomatoidne 
- adenoskvamoosne 
 
Anatoomilised paikmed: 
 

1. Eesnahk (C60.0) 
2. Sugutilukk (C60.1) 
3. Sugutikeha (C60.2) 

 

6.3 TNM klassifikatsioon (UICC 2002) 
 
T  primaarne tuumor 
 
TX primaarne tuumor ei ole diagnoositav 
T0  primaarset tuumorit ei ole 
Tis  Carcinoma in situ 
Ta   Mitteinvasiivne verrukoosne kartsinoom 
T1   Tuumor kasvab nahaalusesse sidekoesse 
T2   Tuumor kasvab korgas- või kavernooskehasse 
T3   Tuumor kasvab kusitisse või esnäärmesse 
T4   Tuumor kasvab üle naaberstruktuuridesse 
 
N regionaalsed lümfisõlmed 
 
NX  Regionaalseid lümfisõlmi ei saa hinnata 
N0   Rgionaalsete lümfisõlmede haaratust ei esine 
N1   Metastaas üksikus pindmises kubemesõlmes 
N2   Hulgimetastaasid või bilateraalsed pindmised sõlmed 
N3   Metastaasid süvakubemesõlmedes või parailiakaalsetes lümfisõlmedes, ühe- või kahepoolselt 
 
M  kaugmetastaasid 
 
MX  Kaugmetastaase ei saa hinnata 
M0  Kaugmetastaasid puuduvad 
M1  Kaugmetastaasid olemas 
 
G histopatoloogiline differentseerumisaste 
 
GX     differentseerumisastet ei saa hinnata 
G1      hästi differentseerunud 
G2      mõõdukalt differentseerunud 
G3-4   madalalt differentseerunud 
 
Staadiumid 
 
0 staadium      Tis, Ta                  N0                    M0 
I staadium       T1                         N0                    M0 
II staadium      T1                         N1                    M0 
                        T2                         N0-1                 M0 
III staadium     T1-2                     N2                    M0 
                         T3                        N0-2                 M0 
IV staadium     T4                       iga N                  M0 
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                         iga T                     N3                    M0 
                         iga T                    iga N                 M1    
 
PK riski- ja prognostilised faktorid 
 

Fimoos ja krooniline ärritus koos halva hügieeniga on sageli seotud PKga, varane 
ümberlõikamine pakub head kaitset PK vastu. Tugev tõestus on olemas ka HPV tüve 16 ja 18 suhtes 
– seotud poolte juhtudega. Ca in situ, teravad kondüloomid ja basalioid on seotud 90% PK juhtudega. 

Parimateks elulemuse prognostiliteks faktoriteks on lümfisõlmede haaratus ja 
ekstrakapsulaarne levik. Mõlemat tegurit tuleb arvestada järelravi määramisel peale 
lümfadenektoomiat.  

Prognostilistest faktoristest on tähtsamad algkolde asetsus, mõõtmed, differentseerumisaste, 
kavernooskeha invasioon ja mitme teguri koosesinemine. Oluline on arvestada ka vaskulaarset ja 
lümfaatilist invasiooni ja  invasiooni sügavust. Molekulaarseid markereid ei ole praegu kasutusel. 
 

6.4 Diagnostika 
 
6.4.1 Algkolle 

Esmaseks algkolde diagnoosimiseks piisab sageli patsiendi ülduuringust, mille abil on 
võimalik määrata kahtlustatava  ala suurim mõõde, asetsus peenisel, kahjustuste suurus ja välimus 
(värvus ja kuju - lame, sõlmeline, papillaarne, haavanduv) ning suhe naaberstruktuuridega (ureetra, 
kavernoos- ja spongiooskeha suhtes). Tsütoloogia või histoloogia on tingimata vajalik enne raviotsust, 
kusjuures väga oluline on ka differentseerumisaste. Morfoloogiliseks uuringuks sobivad 
intsisioonbipsia, jäme- ja peennõelaspiratsioon ning haribiopsia. KT ja MRT võivad olla abiks tuumori 
invasiooni hindamisl. Peenise USG ei ole soovitav väikesemõõdulise invasiooni hindamiseks. 
 
6.4.2 Regionaalsed sõlmed 

Mittepalpeeritavate kubemesõlmede korral ei ole tingimata vaja radioloogilist või histoloogilist 
uuringut. Vaid algkolde ebasoodsate prognostiliste faktorite olemasolul on näidustatud 
kubemesõlmede kirurgiline patoloogiline stadieerimine. Valvurlümfisõlme uuring Cabanas’i meetodil ei 
ole suure vale-negatiivsuse tõttu näidustatud. On olemas värske tõendus 100% spetsiifilisuse ja 78-
80% tundlikkusega dünaamilise piirivalvursõlme biopsiameetodi kohta, kus kasutatakse isosulfaan-
sinist koos 99Tc-kolloid sulfaadiga. Paraku puuduvad dünaamilise valvurlümfisõlme uuringu kohta 
randomiseeritud uuringud. 

Palpeeritavate sõlmede puhul tule kirjeldada nende mõõdet, uni- või bilateraalset asetsemist, 
nende hulka ja liikuvust, asetsust teiste struktuuride suhtes ning skrootumi või jalaturse olemasolu. Kui 
esmaselt diagnoositud sõlmedest pooled on põletikulised, siis jälgimisperioodil leitud sõlmedest 
peaaegu kõik on metastaatilised. Seetõttu tuleb sõlmi hinnata tingimata ka paar nädalat peale 
algkolde ravi. Sõlmede histoloogiliseks uuringuks sobib nii peennõel aspiratsioon, jämenõelbiopsia või 
avatud biopsia. Negatiivse vastuse kuid kahtlaste sõlmede püsimisel on pigem soovitav biopsiat 
korrata kui toetuda radioloogilistele uuringutele (KT, MRT). Viimaste väärtus on suurem haiguse 
stadieerimisel. Postronemissiontomograafia (PETi) näidustus on uurimisel. 
 
6.4.3 Kaugmetastaasid 

Kaugmetastaaside uuringuid tuleks alustada vaid juhul kui on kinnitunud regionaalsete 
metastaaside olemasolu. Vaagna ja kõhuõõne KT on soovitatv positiivsete kubemesõlmede korral ja 
tuleb arvestada, et tegemist ei ole usaldusväärse uuringuga. Rindkere rö ü/v on vajalik regionaalsete 
sõlmede olemasolul ja skeleti stsintigraafia üksnes sümptomaatilistel juhtudel 
 

6.5 Juhised PK diagnoosimiseks 
 
Algkolle 

1. Patsiendi uurimine koos koos kahjustuse üksikasjaliku kirjeldamisega on obligatoorne 
2. Tsütoloogiline või histoloogiline uuring on nõutav 
3. Kavernooskeha invasiooni hindamiseks võib kasutada peenise USG, vajadusel lisauuringuna 

MRT   
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Regionaalsed sõlmed 
1. Patsiendi uuring on obligatoorne 
2. Mittepalpeeritavate sõlmede puhul ei ole näidustatud radioloogilised ega histoloogilised 

uuringud; keskmise ja kõrge riski puhul on näidustatud dünaamiline valvurlümfisõlme uuring 
3. Palpeeritavate sõlmede korral on obligatoorne üksikasjalik kahjustuse kirjeldus ja 

histoloogiline uuring  
Kaugmetastaasid 

1. Vaagana- ja kõhupiirkonna KT on soovitatav 
2. Rindkere rö/üv on soovitatav 
3. Rutiinsed laboratoorse uuringud on lisavõimaluseks  
4. Skeletistsintigraafia on näidustatud vaid sümptomaatiliste juhtude korral 

 

6.6 Ravi 
 
6.6.1 Algkolle 

1) Intraepiteliaalsete neoplaasiate korral peaks olema organ-säilitav ravi eelisvalik. Häid tulemusi 
on saadud laserravist, krüoteraapiast, fotodünaamilisest ravist, paiksest 5% imikvimoodist, 5-
ftoruratsiil kreemist, paiksest ekstsisioonist ja Moh’ operatsioonist. 

2) Ta-1 G1-2 tuumori puhul, kui on olemas eelduseks regulaarseks järelkontrolliks, on orgn-
säilitav ravi eelisvalikuks. Häid tulemusi on andnud laseravi, lokaalne ekstsisioon koos 
rekonstruktiivse kirurgiaga, kiiritusravi (sh lähiravi), glansektoomia. Laser- ja kiiritusravi 
pakuvad organ-säilitavat võimalust 55-84%. Lokaalse retsidiveerumise seisukohast ei ole 
nimetatud meetoditel olulist erinevust, küll on kirurgia korral on oluline lõikepiiri patoloogiline 
uuring. Kuivõrd lokaalne retsidiveerumine on antud juhul tähtsaim prognostiline faktor, tuleks 
eelistada tõenäoliselt ebaregulaarse järelkontrolli eeldusel peenise osalist amputatsiooni. 

3) T1 G3 või T≥2  leviku korral on standardraviks peenise osaline või täielik amputatsioon 
4) Lokaalse retsidiivi korral peale konservatiivset ravi on eelisvalikuks taas konservatiivne ravi, 

kui ei ole tegemist kavernooskeha invasiooniga. Kui on aga tegemist laialdase või sügava 
invasiivse retsidiiviga, tuleb eelistada peenise osalist või täielikku amputatsiooni. 

5) Kiiritusravi (sh lähiravi) võib anda suurepärase tulemuse ka infiltratiivse alla 4 cm tuumori 
korral. Hilistüsistused (meataalstenoos, nahanekroos) ei ole sagedased. 

 
6.6.2 Regionaalsed sõlmed 

PK ravi edukuse määrab lümfisõlmede seisund ja nende ravi. Lümfadenektoomia on tõhus 
kuid tüsitusterohke (30-50%) raviviis positiivsete sõlmede korral. 
 
1) Mittepalpeeritavate sõlmede puhul hinnatakse kolme riskigruppi retsidiveerumise suhtes: 
     - madal riskigrupp (pTis, pTaG1-2 või pT1G1), kus mikrometastaseerumise tõenäosus on all 16%; 
ebaregulaarse järelkontrolli eeldusel on soovitatav teha “modifitseeritud“ lümfadenektoomia, 
     - kekmisse riskigruppi (T1G2) kuuluvad patsiendid haiguse vaskulaarse või lümfogeense 
invasiooniga siin on tähtis regulatoorne järelkontroll. “Modifitseeritud“ lümfadenektoomia vajalikkuse 
üle võib otsustada dünaamilise valvurlümfisõlme uuringu alusel. Selle võimaluse puudumisel tuleb 
eelistada lümfadenektoomiat; 

- kõrge riskigrupp (T≥2G3), kus metastaseerumise tõenäosus on 68-73%, on  radikaalne 
lümfadenektoomia obligatoorne. 

 
2) Palpeeritavate histoloogiliselt positiivsete sõlmede korral on eelisvalikuks bilateraalne 
radikaalne ingvinaalne lümfadenektoomia. Erimeelsused valitsevad küsimuses millal teostada 
vaagnalümfisõlmede lümfadenektoomiat. Kui kaks või enam lümfisõlme on osutunud positiivseks, on 
vaagnasõlmede haaratuse tõenäosus 30% ja vaagna lümfadenektoomia on näidustatud.  

Fikseerunud kubememassi või kliiniliselt positiivsete (KT või MRT) vaagnasõlmede korral 
annab induktsioonkemoteraapia täieliku ravivastuse 21-60% juhtudest. Sellele peab järgnema 
radikaalne ilio-ingvinaalne lümfadenektoomia. Teine võimalus on kasutada preoperatiivset kiiritusravi, 
kuid sellel juhul tuleb arvestada suurenenud tüsistuste hulgaga lümfadenektoomia järgselt. 

Palpeeritavate kubemesõlmede ilmnemisel jälgimisperioodil on kaks ravivalikut: 
- Radikaalne bilateraalne ingvinaalne lümfadenektoomia samadel kriteeriumitel kui eeltoodud; 
- Kahjustatud poole ingvinaalne lümfadenektoomia, kui on olnud pikk haigusvaba periood. Bilateraalne 
sõlmede haaratus tekib tavaliselt samaaegselt või väga lühikese aja jooksul. 
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Adjuvantne keemiaravi on näidustatud kui olemas kaks või enam positiivset sõlme 
patoloogilisel uuringul.  
 

6.7 Juhised PK raviks 
 
6.7.1 Algkolde ravi 
 
6.7.1.1 Intraepiteliaalne neoplaasia 
- Peenist-säilitav strateegia on valikmeetodiks 
Ta-1G1-2 
- Peenist-säilitav strateegia on valikmeetodiks   
- ebaregulaarse järelkontrolli eeldusel kaaluda osalist amputatsiooni 
T1G3, T≥2 
- valikmeetodiks osaline või täielik amputatsioon või emaskulinisatsioon 
- konservatiivne ravi selekteeritud patsientidel 
- kemoteraapia järgneva konservatiivse raviga peaks toimuma uuringurühmas 
 
6.7.1.2 Lokaalne retsidiiv 
- kui pole kavernooskeha infiltratsiooni on soovitatav säästlik ravi 
- kui on tegemist infiltratiivse retsidiiviga on näidustatud osaline või täielik amputatsioon 
 
6.7.2 Regionaalsete mittepalpeeritavate kubemesõlmede ravi 
 
pTis, pTaG1-2, pT1G1 (madal metastaseerumisrisk) 
- jälgimistaktika on soovitatav 
- ebaregulaarse järelkontrolli eeldusel on soovitatv „modifitseeritud“ lümfadenektoomia 
pT≥2 või G3 (kõrge metastaseerumisrisk) 
- „modifitseeritud“ või radikaalne lümfadenektoomia on valikmeetodiks 
pT1G2 (keskmine risk metastaseerumiseks) 
- kui puudub vaskulaarne või lümfiteede invasioon või kasutada jälgimistaktikat 
- kui vaskulaarne või lümfiteede invasioon on jälgitav tuleb eelistada „modifitseeritud“ 
lümfadenektoomiat 
- dünaamilise piirivalvursõlme uuringu positiivse leiu korral tuleb eelistada “modifitseeritud“ või 
radikaalset lümfadenektoomiat 
 
6.7.3 Palpeeritavate või histoloogiliselt positiivsete kubemesõlmede ravi 
 
- standardravi on bilateraalne radikaalne lümfadenektoomia 
- kui on olemas vähemalt kaks positiivet kubemesõlme või ekstrakapsulaarne invasioon on 
näidustatud vaagnasõlmede lümfadenektoomia 
- kui kontralateraalselt puuduvad palpeeritavad kubemesõlmed, siis tuleb kaaluda „modifitseeritud“ 
lümfadenektoomia võimalust 
- fikseeritud kubemesõlmede või kliiniliselt positiivsete vaagnasõlmede korral on näidustatud  
induktsioonkemoteraapia sellele järgneva radikaalse ilio-ingvinaalse lümfadenektoomiaga; teine valik 
oleks kasutada preoperatiivset kiiritusravi 
- kui positiivsed kubemesõlmed ilmnevad jälgimisperioodil on kaks ravivalikut:  bilateraalne radikaalne 
ingvinaalne lümfadenektoomia või kahjustatud poole ingvinaalne lümfadenektoomia, kui on olnud pikk 
haigusvaba periood. Adjuvantne keemiaravi on näidustatud kui olemas kaks või enam positiivset 
sõlme või ekstrakapsulaarne haaratus patoloogilisel uuringul; teine võimalus on adjuvantne kiiritusravi 
 
6.7.4 Integreeritud ravi 
 
Kui esmase diagnoosi ajal on tegemist lisaks algkoldele ka lümfogeensete metastaasidega, tuleks 
kogu probleem lahendada samaaegselt. Kui on tegemist esmaselt vaagna matestaasdega, tuleks 
alustada induktsioonkemoteraapiaga ja hiljem vastavalt ravivastusele läbi viia kas radikaalne või 
palliatiivne kirurgia või siis kiiritusravi. Kemoteraapiat metastaatilise haigusega patsientidel tuleks selle 
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suhteliselt vähese efektiivsuse tõttu rakendada vaid heas üldseisundis patsientidele vajadusel koos 
teiste palliatiivsete protseduuridega. 
 
6.7.5 Elukvaliteet 
 
Kuigi PK on suure tõenäosusega ravitav pahaloomuline haigus, tuleb arvestada ravitüsistuste 
rohkusega. Puudub konsensus osalise peenise aputatsiooni mõjust elukvaliteedile. Enam loetakse 
seda elukvaliteeti kahjustavaks Euroopas. Raviotsuseid tehes tuleb arvesse võtta nii patsientide iga, 
üldseisundit, sotsiaal-majanduslikku olukorda, geograafilist asukohta, seksuaalfunktsiooni, patsiendi 
motivatsiooni ja psühholoogilist seisundit. 
 
6.7.6 Tehnilised aspektid 
 
Tähtsaimad tegurid konservatiivse ravi määramisel on protseduuri lihtsus, tüsilikkus ja arsti 
kvalifikatsioon. Tsirkumtsiisio on enne lähiravi obligatoorne.  
Osalise amputatsiooni korral tuleb lõige teha 2 cm tuumori proksimaalsest servast, kuid kindlasti peab 
patoloog hindama lõikepiiri olukorda.  
Radikaalse ingvinaalse lümfadenektoomia piirid on kubemeligament, m .adductor, m.sartorius koos 
reieveeni ja –arteriga. 
„Modifitseeritud“ ingvinaalse lümfadenektoomia korral tuleb säästa v. Saphena’t ja piirduda 1-2 cm 
välimisest ja alumisest kubemekanali seinast. Sellisena on tegemist suhteliselt vähetüsiliku 
protseduuriga. 
Lümfadenektoomia tüsistuste hulk on suhteliselt suur hoolimata paranenud kirurgilistest tehnikatest 
nagu paksem ja vähem ekstensiivne nahalapp nekroosiohu vähendamiseks, reieveeni katmine 
m.sartorius’ega, lümfiteede säästmine jalaturse vältimiseks, antikoagulatiivne ravi nii operasiooni ajal 
kui selle järel süvaveeni- ja kopsutromboosi ennetamiseks. 
Vaagnasõlmede lümfadenektoomia sisaldab välimise niude- ja ilio-obturatoorse lümfibasseini 
eemaldamise, piirideks on ülalt iliakaalbifurkatsioon, väljast ilio-ingvinaalne närv ja mediaalselt 
n.obturatorius. 
 
6.7.7 Kemoteraapia (KT) 
 
KT peaks läbi viima keemiaraviarst. 
Adjuvantne KT koosneb kahest kuurist CIS ja 5FU skeemiga või VCR, MTX ja BLM kord nädalas 12 
nädala jooksul ambulatoorse ravina. Selline skeem koos järgneva radikaalse lümfadenektoomiaga 
andis 82% patsientidest 5-aastase elulemuse, vaid 37% patsientidest said sama tulemuse ainult 
lümfadenektoomia korral. 
Neoadjuvantse KT valik fikseeritud kubemesõlmed puhul on 3-4 kuuri CIS ja 5FU skeemiga. Pooled 
patsientidest muutusid selle skeemiga operaabelsek ja veerand tervistusid operatsiooni järgselt. 
Kaugelearenenud PK puhul ei ole KT laialdaselt kasutausel.  
 
6.7.8 Radioteraapia (RT) 
 
Algkolde ravis on saavutatud KR (sh lähiravi) abil täielik ravivastus 56-70% patsientidest. Jääktuumori 
(16-40%) korral aitab lokaalset kontrolli säilitada järelkirurgia. Peamised tüsistuse RT korral on 
meatuse stenoos (15-30%) ureetra striktuur (20-30%) ning teleangiektaasiad (90%). Kaugtüsistusena 
tuleb arvesse nekroos, mida ei ole alati lihtne eristada retsidiivtuumorist. 
Profülaktiline RT mittepalpeeritavate kubemesõlmede korral ei ole näidustatud, kuna see ei hoia ära 
metastaaside hilisemat teket. Patoloogiliste sõlmede puhul ei parada RT 5 aasta elulemust ja 
eelistada tuleb kirurgilist ravi, mis annab poole parema tulemuse. 
Preoperatiivne RT fikseeritud kubemesõlmede puhul võib suurendada operaabelsust, kuid viimastel 
andmetel tuleks taolistel juhtudel eelistada KT. 
 
Adjuvantset RT võib kasutada lokaalsete retsidiivide vähendamiseks. 
 
6.7.9 Jälgimine 
 
PK on üks vähestest pahaloomulistest kasvajatest, kus lümfadenektoomia võib anda väga hea 
tulemuse isegi sõlmede haaratuse korral. Samas on see protseduur seotud küllalt kõrge 
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tüsistusteohuga. See seab arsti ette dilemma tasakaalustatud ravivalikutest – kas eelistada 
konservatiivsemaid raviviise või tüsistusterohkemaid. Seetõttu on jälgimine sageli määrava 
tähendusega ravitaktikate valikul. Enamus juhtudel tekivad retsidiivsed kasvajad kahe aasta jooksul. 
Kuivõrd PK on seotud sageli kehva sotsiaal-majandusliku olukorraga, siis on ka jälgimine sellistel 
patsientidel problemaatiline. 
Algkolde puhul sõltub retsidiveerumine valitud raviviisist. Osalise või täieliku peenise resektsiooni 
korral taastekib haigus 0-7% juhtudest, konservatiivsemate raviviiside puhul võib retsidiveerumise 
sagedus ulatuda 50%ni. Lokaalsete retsidiivide teke ei oma mõju üldelulemuse näitajatele. 
Vastuolulised on seisukohad mittepalpeeritavate kubemesõlmede käsitlemise osas – on näidatud 
sarnaseid elulemustulemusi nii lümfadenektomeeritute kui jälgitavate grupis ( ). 
Peamine jälgimisviis on patsiendi füsikaalne uuring. Kui esmastest kubemesõlmedest ligi pooled 
võivad olla infetsioosset päritolu, siis jälgimisperioodil tekkinud sõlmed on alati metastaatilise 
päritoluga. Vaagna- ja kopsumetastaaside uuringus on lisameetoditeks KT ja ridkere rö/üv. 
 
Jälgimise intervall ja strateegia sõltub otseselt esmasest raviviisist: 
- kui algkolle oli ravitud konservatiivsel viisil (lokaalne resektsioon, laser- või lähiravi, Moh’ protseduur), 
siis on Kuna haiguse retsidiveerumiskalduvus on suur, siis pakub sage jälgimisintervall paremaid 
ravitulemusi. Peale osalist või täielikku penektoomiat on jälgimisintervall 4 kuud 2 aasta jooksul, 
järgneva aasta jooksul 6 kuud ning seejärel kord aastas 
- peale lümfadenektoomiat peaks järelkontroll toimuma iga 4 kuu järel 2 aasta jooksul, järgneva aasta 
jooksul 6 kuu järel ning seejärel kord aastas.     
 
6.7.10 PK jälgimise juhised 
 
6.7.10.1 Algkolde ravi 
 
- konservatiivse ravi korral on tagasikutsumise intervall järgneva 2 aasta jooksul 2 kuud ning järgneva 
aasta jooksul 3 kuu järel, hiljem 6-kuuline jälgimisintervall 
- osalise või totaalse penektoomia korral on järelkontroll iga 4 kuu järel 2 aasta jooksul, järgneva aasta 
jooksul 6 kuu järel ning seejärel kord aastas     
 
6.7.10.2 Regionaalsete- ja kaugmetastaaside ravi 
 
- kui ingvinaalse lümfadenektoomia järgselt pN0, siis vaatlus iga 4 kuu järel 2 aasta jooksul, järgneva 
aasta jooksul 6 kuu järel ning seejärel kord aastas     
- kui ingvinaalse lümfadenektoomia järgselt pN1-3, siis spetsiifilist jälgimist ei soovita, vaid uuringud 
vastavalt vajadusele 
 - luuskenneerimine ja teised uuringud vastavalt sümptomaatilistele vajadustele 
 


