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Използвани съкращения в текста 
 
ЛВ – Лимфен възел 
 
МЛВ – Метастази в лимфни възли 
 
ПК – Простатен карцином 
 
РП – Радикална простатектомия 
  
СЛВ – Сентинелни лимфни възли 
 
ТЛД – Тазова лимфна дисекция 
 
РТЛД – Разширена тазова лимфна дисекция 
  
EAU – Европейска асоциация по урология 
  
EPE – Екстрапростатно разспространение 
 
f PSA – Свободен простато специфичен антиген 
 
HIFU – Високо честотен фокусиран ултразвук 
 
HT – Хормонотерапия 
 
JHH – Болница Джон-Хопкинс /Балтимор, САЩ/ 
 
LNI – Инвазия в лимфните възли 
 
MRI – Ядрено магнитен резонанс 
 
MSKCC – Мемориал Слоан Кетеринг Раков Център /Ню Йорк, САЩ/ 
 
OCD – Орган локализирано заболяване 
 
PIN – Интраепителна простатна неоплазия 
 
PSM – Позитивни хирургични граници 
 
RT – Лъчетерапия 
 
SVI – Инвазия в семенните мехурчета 
 
(t) PSA – (Тотален) Простато специфичен антиген 
 
СЗО- Световна здравна организация 
 
IARC- Международна агенция за изследване на раковите заболявания 
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Въведение 

В повечето индустриализирани страни простатният карцином /ПК/ е 

най-често срещаното злокачествено заболяване сред мъжете и втората водеща 

причина за смърт при тях [Ferlay et al., 2007]. По данни на IARC към СЗО от 

2009 г., нивото на заболеваемост от ПК за България е 21,9 на 100 000. В 

абсолютна стойност, броят на новооткритият ПК за 2009 г., е 1679. Тези данни 

поставят ПК на трето място по честота след белодробния и колоректалния 

карцином. Смъртността от ПК е 890 (10,9 на 100 000). По този показател той 

заема четвърто място като причина за смърт от злокачествени 

новообразувания при мъжете, след рака на белия дроб, колоректалния 

карцином и рака на стомаха [113, 169, 205].  

ПК е неоплазия на напредналата възраст и рядко се среща при мъже под 

50 г. Честотата му нараства прогресивно с напредване на възрастта. Поради 

глобално повишаващата се средна продължителност на живота на мъжете, се 

наблюдава и значително повишаване на заболеваемоста от ПК. Счита се, че 

80% от мъжете над 90-годишна възраст имат огнища на ПК, който в по-

голямата си част е клинично непроявен, окултен или индолентен. За България 

възрастовата честота е 36 на 100 000 за мъже до 55-годишна възраст, 85 на 

100 000 за мъже до 60-годишна възраст, 400 на 100 000 за мъже до 70- 

годишна възраст [41,68].  
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Фиг. 1 (а) Най-често диагностицирани ракови заболявания сред мъжете в 

световен мащаб, 2008 г.; (б) Водеща причина за смъртните случаи от ракови 

заболявания сред мъжете в световен мащаб, 2008 г. Източник: GLOBOCAN 2008 
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В световен мащаб нивото на заболеваемост от ПК варира в широки 

граници – от 4,1 на 100 000 в някои държави от Южна и централна Азия до 

126,3 на 100 000 за Ирландия. Нивото на заболеваемост за България е 

умерено, но спрямо държавите от Европа (69,5 на 100 000) – ниско. 

 

 

Фиг. 2 Средно годишно процентно изменение (AAPC) в заболеваемостта и 

смъртността от ПК през последните 10 год. 
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Въвеждането на PSA скрининга при мъже над 50 год. възраст и новите 

подобрения в биопсичните техники доведоха до истински „бум” в 

диагностицирането на ПК. Ранното диагностициране на заболяването от своя 

страна увеличава шанса на мъжете, както за дефинитивно лечение, така и за 

по-добро качество на живот след неговото провеждане [Schroder et al., 2009]. 

ПК е хетерогенно заболяване с твърде широк прогностичен спектър. 

Пациентите са изправени пред разнобразни опции за лечение: радикална 

простатектомия /РП/, брахи- или телегаматерапия, хормонотерапия, 

криотерапия, HIFU и активно наблюдение, като всяка една от тях в различна 

степен води до значителна промяна в качеството на живот.  

През последното десетилетие радикалната простатектомия се утвърди 

като лечебен метод на избор в случаите на локализиран ПК [Partin et al., 2007]. 

Основните цели на хирургичното лечение са: пълна ерадикация на 

злокачественото заболяване, т.е липса на рецидиви и туморна прогресия 

(онкологичен контрол); максимизиране на продължителността на живота 

(увеличаване на канцер-специфичната и общата преживяемост) и 

възстановяване на предишното качество на живот, преди всичко на контрола 

върху сексуалната и уринарната функция [Menon M et al., 2011].  

Точната оценка на вероятността, както за успех от лечението, така и за 

евентуални усложнения, които могат значително да повлият качеството на 

живот и да доведат до дългосрочна заболеваемост, са от съществено значение 

за пациента при вземане на правилно решение в избора му на лечение. При 

пациенти с доказан ПК, точното прогнозиране на патологичния стадий, 

определяне на риска от  наличие на заболяване в напреднал стадий или риска 
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от настъпване на рецидив след приложено радикално лечение, е от много 

важно значение. При тези пациенти требва да се разглежда и допълнителна 

информация, освен тази, която е специфична за заболяването, като: възраст на 

пациента, съпътстващи заболявания, продължителност на живота, 

потенциална токсичност на прилаганото лечение и пр.  

Ето защо има остра нужда от инструменти, които да подпомагат 

пациентите и техните лекари в клиничния анализ за правилно вземане на 

решение. Такива прогностични инструменти са номограмите, които придобиха 

особена популярност през последното десетилетие. 
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Номограми 

Номограмите представляват графични статистически инструменти, 

които използват различни променливи за изчисляване на потенциалния риск. 

Те осигуряват индивидуална прогноза, на базата на характеристиките на един 

единствен пациент, независимо от това, че прогнозните резултати са изведени 

от стотици или дори хиляди пациенти със същото заболяване.  

Идеалната номограма трябва да бъде: максимално точна; да не се влияе 

от културните и социо-икономически различия; да не бъде зависима от 

патолога, направил патоморфологичната оценка, или от хирурга, извършил 

операцията и да бъде общо приложима, за всички пациенти, а не само за тези, 

оперирани в елитни институции, използващи строги селекционни критерии.  

Клиничната стойност на всяка номограма се определя най-вече от 

прогностичната и точност, от корелацията между изчислената прогноза и 

действителния риск, както и от това, дали подобна прогноза е постигната с 

използването на външен набор от данни, различен от този, използван при 

създаването на номограмата. 

 На базата на променливите, които използват, номограмите се разделят 

на предоперативни и следоперативни.  

Предоперативните номограми могат да бъдат използвани, за да се реши 

кое лечение ще бъде най-добро за пациента съобразно стадия на 

заболяването и неговия индивидуален прогностичен профил. От друга страна, 

точното определяне на риска е важно и за пациенти, които вече са били 

подложени на радикално хирургично лечение. Ранното предсказване на 



13 

 

рецидив на заболяването помага на лекарите да идентифицират пациентите с 

висок риск, да модулират постоперативното наблюдение и да оптимизират 

лечението им. 

Все пак, трябва да се подчертае, че номограмата дава само прогнозния 

резултат, а не окончателната информация за симптоматична прогресия на 

заболяването или за усложненията, свързани с лечението.  

Първото въвеждане на номограма в медицината е през 1928 год. от 

Lawrence Joseph Henderson [Bock et al. 1927], който е биохимик по професия. 

Той описва в повече от 100 номограми взаимодействието на различни фактори, 

влияещи върху кръвно-газовия транспорт и физиологията на кръвта като 

физико-химична система.  

Оттогава насам бяха създадени и въведени в клиничната практика много 

номограми, предназначени за различни болестни състояния [ Karim et al., 2009], 

в това число и за ПК [Shariat et al., 2008]. 

Първото прогностично средство при ПК се появи през 1993 г., когато 

Partin еt al. [Partin et al.,1993] публикуваха своята прогностична таблица за 

оценка на патологичния стадий, използваща проста комбинация от клинични 

показатели – предоперативния серумен PSA, биопсичния скор по Gleason и 

клиничния стадий. 

Съществена промяна в отношението на клиницистите към практическото 

използване на номограмите настъпи през 1998 г., когато Kattan et al. [Kattan et 

al., 1998] публикуваха своята номограма за оценка на резултата след 
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дефинитивна локална терапия за ПК, базираща се на няколко 

предтерапевтични клинични променливи.  

Съществуват номограми, предвиждащи резултата от първоначална или 

повторна биопсия на простатата. Eastham еt al. [Eastham et al.,1999] първи 

разработват номограма за предсказване на наличието на ПК в биопсичните 

цилиндри от първоначалната биопсия при мъже, които са имали подозрителна 

физикална находка при дигитален ректален преглед и нормални серумни нива 

на PSA /< 4.0 нг/мл/. Използването на секстант биопсии в значителна степен 

ограничава приложимостта на тази номограма. 

Подобна е и номограмата на Chun et al. [Chun et al.2007]  които 

разработват номограма при пациенти, подложени на разширена биопсия. 

Номограмата включвала като допълнителна променлива процента на free PSA. 

Тя е била външно валидирана в 3 групи пациенти, общо на брой 2900 мъже, 

като е показала 76 % точност.  

Lopez-Corona et al. [Lopez-Corona et al.,2004] разработват номограма за 

предсказване вероятността от положителна повторна биопсия на простатата 

при пациенти с предишна отрицателна биопсия, с 71% точност.  

 Номограми за стадиране. Такива са т.н таблици на Partin, които 

представляват най-широко използваният инструмент в предварителното 

стадиране при РП. След въвеждането им през 1993 г. [Partin et al.,1993], те бяха 

валидирани през 1997 г. [Partin et al.,1997] и допълнително актуализирани през 

2001 г. [Partin et al.,2001] и 2007 г. [Partin et al.,2007]. Те доказват, че 

комбинацията от клинични променливи – предоперативният серумен PSA, 

биопсичният резултат по Gleason и клиничният стадий много по-добре 
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предсказват патологичния стадий, отколкото всека една от тези променливи, 

взети поотделно. Базирайки се на информацията за тези три променливи, 

таблиците на Partin изчисляват вероятността за наличието на: орган 

локализирано заболяване /OCD/; екстрапростатно разпространение /EPE/; 

инвазия в семенните мехурчета /SVI/ и инвазия в лимфните възли /LNI/. 

Въпреки че таблиците на Partin представляват крайъгълен камък в 

предварителното стадиране при РП, те също имат своите ограничения. Все пак, 

въпреки критиките, таблиците на Partin намериха широко приложение и бяха 

валидирани, не само в САЩ, но и в много други страни по света – както в 

Европа, така и в Азия.  

Подобна стадираща, също валидирана номограма, е тази на Graefen et 

al. [Graefen et al.,2004], които разработват модел, предсказващ наличието на 

екстрапростатна екстензия /EPE/. Този модел дава възможност за 

идентифициране на кандидатите за нерв-съхраняваща /едностранна или 

двустранна/ радикална простатектомия. Външното валидиране на този модел е 

показал 70% точност.  

Ohori еt al. [Ohori et al.,2004] разработват номограма,  предсказваща 

вероятността за ЕРЕ от съответната страна на простатата, базираща се на 

предоперативните променливи: cT, Gleason скор, процент на позитивните 

цилиндри, процент на Ту в цилиндрите от всяка страна и PSA, с 84% точност. 
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На базата на клиничния стадий, биопсичния резултат по Gleason и 

стойността на PSA, D'Amico през 2001 г. [D’Amico et al., 2001] определят три 

групи пациенти с различен риск по отношение на екстрапростатно 

разпространение на заболяването: 

 Нисък риск - сT1c-сT2a, Gleason скор <7 и PSA <10 ng/mL 

 Умерен риск - сT2b, Gleason скор 7 и PSA 10-20 ng/mL 

 Висок риск - сT2c или повече; Gleason скор 8-10/ PSA >20 ng/mL  

   Koh et al. [Koh et al., 2003] и Gallina et al. [Galina et al., 2007] 

разработват номограми, с които се предсказва вероятността от наличие на 

инвазия в семенните мехурчета /SVI/ при пациенти, диагностицирани с 

разширена биопсия /10 или повече биопсични цилиндри/. Номограмите 

използват няколко предоперативни променливи: PSA, биопсичен Gleason скор, 

cT и процент на позитивните цилиндри. Точността им варира от 78%-88%.  

Cagiannos et al. [Cagiannos et al., 2003], разработват номограма за 

предсказване на въвличането на регионалните лимфни възли /LNI/. Тази 

номограма е показала по-голяма точност в сравнение с таблиците на Partin, 

които са били изпитани при същата група пациенти, със същите клинични 

променливи. 

Briganti et al. [Briganti et al., 2006] разработват многовариантнa 

номограма, предвиждаща степента на инвазия в лимфните възли (LNI) при 

пациенти с клинично локализиран ПК. Тяхната номограма използва стойността 

на PSA, клиничния стадий, биопсичния резултат по Gleason и броя на 

отстранените при разширена ТЛД лимфни възли. На базата на тази номограма, 
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рискът от LNI при пациенти, подложени на РП, се увеличава линеарно, 

пропорционално на броя на отстранените лимфни възли. Точността на самата 

номограма е 80% и позволява точно идентифициране на необходимостта и 

обхвата на тазовата лимфаденектомия.  

Най-използваните номограми, които предвиждат вероятността от 

биохимичен рецидив преди и след радикалната простатектомия, са тези на 

Han, D'Amico и Kattan. 

Таблиците на Han [Han et al., 2003] са създадени в същата институция, 

както и тези на Partin и се базират на информацията за трите базисни 

прогностични променливи: PSA, Gleason скор и клиничен стадий при 

предоперативния модел, докато при следоперативния модел биопсичният 

резултат по Gleason е заменен с хирургичния резултат, а клиничният стадий – с 

патологичния стадий, определен след операцията. Както предоперативният, 

така и следоперативният модел, изчисляват вероятността за поява на 

биохимичен рецидив на 3-та, 5-та, 7-та и 10-та година след операцията. 

D’Amico номограмата [D’Amico et al., 1998] осигурява прогностична 

информация за появата на биохимичен рецидив при пациенти, лекувани с 

радикална простатектомия и лъчева терапия. Също така осигурява 

допълнителна информация при пациенти с висока плътност на  положителните 

биопсии, когато е бил използван endorectal MRI. Основната критика към тази 

номограма е по отношение на използваното определение за биохимичен 

рецидив - три последователни повишения в PSA при пациенти, лекувани 

хирургически.  
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Номограмите на Kattan [Kattan et al., 1998] и Stephenson [Stephenson et 

al. 2005; Stephenson et al., 2006] или предоперативните и постоперативни 

номограми на Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) в New York, са 

едни от най-известните и широко използвани в света. Те не само дават оценка 

на риска от рецидив на базата на клинични променливи, като серумен PSA, 

клиничен стадий и биопсичния резултат по Gleason, но също така предвиждат и 

риска от т.н. индолентен рак (бавно развиващ се ПК). Постоперативната 

номограма осигурява по-точна прогностична информация, в сравнение с 

предоперативната номограма, поради допълнителната патологична 

информация, получена след простатектомията. За разлика от другите 

номограми, тук има възможност да се въведе допълнителна, много по-детайлна 

прогностична информация, като: обем на простатата ,брой на предшестващите 

биопсични процедури с негативен резултат, информация за общата дължина на 

тумора в позитивните биопсични цилиндри, информация за общата дължина на 

бенигнената простатна тъкан в биопсичните цилиндри, процентното 

съотношение на тумора спрямо бенигнената простатна тъкан в биопсичните 

цилиндри от основата на простатата и средната честота на метастазите в 

лимфните възли при пациенти, третирани посредством ТЛД и РП в собствената 

институция. На базата на тази информация, като краен резултат номограмата 

определя вероятността /изразена в проценти/ за наличие на: OCD; EPE; SVI; 

LNI;  каква е вероятността заболяването да не прогресира след РП /съответно 

до 5-та и до 10-та година след операцията/ и каква е канцер-специфичната 

преживяемост /съответно на 10-та и 15-та година след операцията/. 

Четири номограми са разработени за предсказване на преживяемостта 

при пациенти с ПК. От тях номограмата на Porter et al. [Porter et al., 2007] 
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предсказва канцер-специфичната преживяемост при пациенти с ПК, подложени 

на хормонална терапия, независимо от времето на започване на хормоналното 

лечение. Останалите 3 номограми  - на Smaletz et al. [Smaletz et al., 2002], 

Halabi et al. [Halabi et al., 2003] и Svatek et al. [Svatek et al., 2006] предричат 

вероятността за оцеляване при пациенти с андроген-нечувствителен ПК. 

Средната продължителност на живота играе решаваща роля в 

лечението, особено при пациенти, които са кандидати за радикална терапия. 

10-годишната преживяемост обикновено се приема за минимална 

продължителност на живота при мъже с ПК. За съжаление, първите номограми 

за предсказване продължителността на живота не са били достатъчно 

надеждни при пациенти, които са потенциални кандидати за РП, тъй като 

точността им не надхвърляла 60%. По-късно Tewari et al. [Tewari et al., 2004], 

Cowen et al. [Cowen et al., 2006] и Albertsen et al. [Albersten et al., 1996]  

разработват номограми, които прогнозират продължителността на живота при 

мъже с РП. Точността на тези модели варира от 69% до 73%. Walz et al. [Walz 

et al., 2007] разработват номограма за предсказване на продължителността на 

живота, надхвърляща 10 години при пациенти, кандидати за РП. Тази 

номограма е фокусирана върху пациенти, които са нямали рецидив след 

дефинитивна терапия. Вътрешното валидиране на номограмата е показало 

84% точност. 

За да бъдат широко използвани, номограмите трябва да бъдат външно 

утвърдени и изпитани в реалната практика, т.е валидирани. За да се оцени 

изпълнението на една номограма, оригиналният модел трябва да се приложи 

върху нов набор от данни, като в идеалния случай новите данни трябва да са 

от външен източник. Коефициентите на регресия, взети от оригиналния модел, 
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се прилагат за всеки пациент поотделно, за да се извлекат вероятностите (ако 

първоначално е била използвана логистична регресия) или предсказването да 

се определи линейно (ако е бил използван регресионния модел на Cox). 

Прогностичната точност на съответната номограма се определя от площта под 

кривата при ROC анализа – колкото по-голяма е тази площ, толкова по-висока е 

прогностичната точност на съответната номограма. 

Използването на базата данни MEDLINE за търсене на номограми за ПК 

от 1966 до 2010 г., генерира 109 публикувани номограми, които могат  да се 

прилагат при пациенти в различни клинични стадии на болестта [Shariat et al. 

2008]. От тези 109 номограми, само 68 номограми са претърпели валидиране 

[Shariat et al. 2008] 
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Критичен анализ на литературните данни 

Въпреки че номограмите са от съществено значение за 

индивидуализирано, базирано на доказателства, вземане на медицинско 

решение, повечето от тях имат своите ограничения.  

1. Различия в прогностичната точност между оригиналния модел 

и валидиращите проучвания. 

В оригиналната статия, точността на създадената от Partin et al. [Partin et 

al., 1997] прогностична таблица възлиза на 82.9%. Прави впечатление обаче, че 

значително по-нисък процент на прогностична точност на този модел /76%/ се 

установява във валидиращо проучване сред общата популация, извършено 

също в САЩ [Penson et al., 2002]. Така че остава неясно до колко географските 

и етнически различия, както и различията в социоикономическия статус на 

пациентите от различни страни, могат да повлияят върху по-широкото 

използване на прогностичните номограми [Bader et al., 2003; Heidenreich et al., 

2002; Stone et al., 1997]. 

2. Строги критерии на селекция. 

При изчисляване на вероятностите, обновените през 2007 г. таблици на 

Partin [Makarov et al., 2007] се базират само върху мъже, строго селектирани 

съобразно включващите критерии на James Buchanan Brady Urological Institute, 

Johns Hopkins Hospital. В тази серия няма нито един болен, чийто клиничен 

стадий да е бил по-голям от cT2. Нещо повече, едва 0.6% от кандидатите за РП 

са имали клиничен стадий cT2c. По тази причина, с цел прогнозата им да има 
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по-голяма валидност в други институции и серии от пациенти, авторите са 

обединили в един стадиите T2b/T2c. Окончателните патоморфологични 

характеристики на тези болни след РП /OCD; EPE; SVI и LNI/ са били, както 

следва: 73%, 22%, 3%, и 1%, респ.  

3. Различия в прогностичния профил на пациентите, включени в 

 оригиналния модел и оперираните от нас болни. 

 

Прави впечатление, че както процентното съотношение на 

неблагоприятните патоморфологични показатели /OCD; EPE; SVI и LNI/, така и 

възрастта на пациентите, третирани в Johns Hopkins Hospital, значително се 

различават от нашите данни [Hinev et al., 2010], което до голяма степен 

омаловажава прогностичната стойност и практическа приложимост на 

таблиците на Partin. Само за пример може да посочим факта, че за разлика от 

тази институция, процентът на МЛВ при оперираните от нас пациенти достига 

25.7% /Hinev et al., 2010/. 

4. Различия в обема на тазовата лимфна дисекция. 

Повечето съвременни изследвания, особено тези, проведени в САЩ, 

използват ограничена ТЛД, при която средният брой на отстранените лимфни 

възли обикновено не надхвърля цифрата 5 [Blute et al., 2000; Cagiannos et al., 

2003; Di Marco et al., 2005; Graefen et al., 2003]. От това следва, че номограми, 

които са създадени на базата на резултатите само от една ограничена ТЛД, 

могат и да не бъдат приложими или поне напълно адекватни в случаите, когато 

се извършва разширена ТЛД, приета за стандарт в нашата, а и в повечето 

Европейски клиники [Burkhard et al., 2005]. 
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5. Наличие на допълнителни фактори с прогностична значимост. 

От друга страна, съвременните проучвания показват, че освен 

базисните прогностични показатели, съществуват редица други прогностични 

фактори, включването на които в основния модел може значително да подобри 

прогностичната му точност [Briganti et al., 2007; Conrad et al., 1998; Haese et al., 

2002]. Такава допълнителна, много по-детайлизирана прогностична 

информация, включва: обем на простатата; брой на предшестващите 

биопсични процедури с негативен резултат; брой на биопсичните цилиндри; 

брой и процент на позитивните биопсични цилиндри; наличие на съпътстващ 

PIN и периневрална инвазия; информация за общата дължина на тумора в 

позитивните биопсични цилиндри; информация за общата дължина на 

бенигнената простатна тъкан в биопсичните цилиндри; процентното 

съотношение на тумора спрямо бенигнената простатна тъкан в биопсичните 

цилиндри от основата на простатата; средната честота на метастазите в 

лимфните възли при пациенти, третирани посредством ТЛД и РП в собствената 

институция и др.  
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От анализа на така направения литературен обзор е видно, че все още 

остават нерешени два основни въпроса: 

1/ До колко публикуваните в световната литература прогностични модели 

са приложими при нашите пациенти – т.е. каква е прогностичната им стойност и 

до колко близки са прогнозните резултати до реалните резултати, наблюдавани 

в практиката? 

2/ Има ли възможност да се подобри предоперативната и 

следоперативната прогноза, като се използват прогностични модели, базирани 

върху собствени резултати, при диагностицирани и оперирани в клиниката 

пациенти, с включване на допълнителни клинико-морфологични прогностични 

фактори? 
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Цел 

Въз основа на направения литературен обзор и на така повдигнатите 

основни въпроси, в настоящото проучване ние си поставихме за цел:  

Да оптимизираме предоперативната и постоперативната 

прогноза при ПК и стратифицирането на пациентите в рискови групи. 

 

Задачи 

В изпълнението на тази цел ние трябваше да решим следните задачи:  

1. Да проучим съвременната специализирана урологична 

литература относно клинично приложимите прогностични модели при 

ПК;  

2. Да създадем електронна база данни за оперираните в 

клиниката пациенти с ПК; 

3. Да проучим патологичните и онкологични резултати след РП; 

4. Да валидираме някои от по-известните и широко използвани 

прогностични модели и средства; 

5. Да анализираме прогностичната стойност на различни 

клинико-патологични рискови фактори при пациенти с ПК, оперирани 

чрез РП. 
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Материал и методи 

 За периода 1/07/2004 – 1/07/2013г. в клиниката са диагностицирани, 

оперирани радикално и активно проследени общо 200 болни с ПК.  

Пациентите бяха на средна възраст 65 ± 6.7 год. /от 46 до 79 год./, 

предимно от гр. Варна и Варненска област, но също така и от други градове и 

области в страната. 

На Фиг. 3, 4, 5 и 6 и на Табл.1 са представени основните клинични 

показатели, характеризиращи пациентите. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Фиг. 3. Разпределение според годината на извършване на операцията. 
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Фиг. 4. Разпределение според стойността на началния PSA. 

 

 

 

 

 

Фиг. 5, 6 Разпределение според клиничния стадий и биопсичния скор по 

Gleason. 

В някои от извръшените от нас проучвания бе използван също и 

материал от архивната база данни на клиниката, както и данни от други 

институции. 

От Фиг. 4, 5 и 6 се вижда че по-големият брой от оперираните пациентите 

са с умерен или висок риск според първоначалния клиничен стадий, което 

променя значително патоморфологичните характеристики следоперативно.
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Табл. 1. Основни клинични показатели, характеризиращи пациентите. 

 

 

 
Параметри 

 
n (%) 

Възраст (год.) ± SD 
Средна стойност на PSA (ng/ml) ± SD 
PSA, n (%) 
     0 - 4.0 
     4.1 - 10.0 
     10.1 - 20.0 

     20.1 - 50.0 

     50.1 - 100.0 
     > 100.0 

Придружаващи заболявания 
       CCI 0 
       CCI 1 
       CCI >/=2 
BMI 

       18.5-25.0 kg/m2 

       25.0-30.0 kg/m2 

       > 30.0 kg/m2 
ECOG/WHO 
       0 
       1  
        >/=2 
Анестезиологичен риск (ASA) 
        I 
        II 
        >/= III 
Рискова група (D’Amico) 
       нисък риск 
       среден риск 
       висок риск  
 
Предоперативна хормонотерапия (n /%/)*  
 

66.7 ± 6.7  
31.4 ± 63.6 
 
  5 (   2.5%) 
67 ( 33,5%) 
52 ( 26,0%) 
51 ( 25,5%) 
16 (   8,0%) 
  9 (   4,5%) 
 
93 (57,4%) 
46 (28,3%) 
23 (14,1%) 
 
80 (49,3%) 
63 (38,8%) 
19 (11,7%) 
 
98 (60,2%) 
55 (33,9%) 
9 (5,5%) 
 
87 (53.7%) 
62 (38.3%) 
13 (8.0%) 
 
 34 (17,0%) 
 40 (20,0%) 
126(63,0%) 
 
55 (27,5%) 

Адювантна лъчетерапия 
Адювантна хормонотерапия 
Комбинирана адювантна (RT & HT) терапия 
Пациенти с двустранна орхиектомия 

42 (25.9%) 
38 (23.5%) 
23 (14.2%) 
  7 (4,3 %) 
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Статистически анализ  

При оценка на онкологичните резултати използвахме основно 

унивариативен анализ, базиран на метода на Kaplan-Meyer и мултивариативен 

анализ, базиран на пропорционалния регресионен модел на Cox за оценка на 

риска.  

За да оценим дискриминативната способност на номограмите, 

подлежащи на сравнение, използвахме Receiver Operating Characteristics (ROC) 

анализ. 

Различията между вероятностните криви бяха оценявани посредством 

непараметричния тест χ2. 

Клинико-морфологичните данни се даваха в абсолютни цифри и процент, 

със средна стойност /плюс стандартно отклонение/ и граници /от-до/. При 

сравнението им се използваше t-тестът на Student, като стойностите с p < 0.05 

се приемаха за сигнификантни. 

Всички статистически оценки бяха извършвани с SPSS, v. 16.0, като 

допълнително се използваха и други статистически програми (напр. GraphPad 

Prism®, v. 3.03; Excel за Windows; STATA v. 10.1 и др.).  
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 Резултати и обсъждане: 

1. Проучване на съвременната специализирана урологична 

литература относно клинично приложимите прогностични 

модели при ПК. 

Проучена е съвременната литература върху прогнозата на ПК. Ползвана 

е електронната база данни на американската медицинска библиотека в САЩ 

PubMed за периода от 1991-2011г. с ключови думи: predictive models и radical 

prostatectomy. Намерени са 377 публикации, сред които 15 обзорни статии по 

този проблем. По-важните публикации са извлечени в пълен текст и обстойно 

проучени /вж. цитиранията по-долу!/. 

Публикувахме и отпечатахме обзорна публикация по въпроса. В статията 

се представя кратък преглед на най-популярните и най-често използваните 

прогностични таблици и номограми при рак на простатата. Предимствата и 

недостатъците на тези прогностични инструменти, предсказаната точност на 

всеки един от тях, както и някои резултати от проучванията на вънъшните 

валидирания са разгледани подробно.  

Първият прогностичен инструмент за РП представлява прогностична 

таблица за оценка на патологичния стадий с помощта на обикновена 

комбинация от клинични параметри, като: предоперативен серумен PSA, 

биопсичен Gleason скор и клиничен стадий.  

Значителна промяна в отношението на клиницистите за практическото 

използване на номограми настъпва след публикуването на номограма за 

оценка на резултата след дефинитивна терапия за РП, която се основава на 
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няколко клинични променливи преди започване на лечението. За първи път е 

въведена номограма за предсказване наличието на РП в биопсичните 

цилиндри от първоначалната биопсия при мъже, които са имали подозрителни 

находки при физически преглед и дигиталното ректално изследване, но с 

нормални серумни нива на PSA (<4.0 нг / мл). 

Подобна номограма бе разработена за пациенти, подложени на 

разширена простатна биопсия. Тя включва процент от свободен PSA като 

допълнителна променлива и е външно валидирана с точност от 76%. 

Новоразработените номограми доказват, че комбинацията от клинични 

променливи, като предоперативен серумен PSA, биопсичен Gleason скор и 

клиничен стадий много по-добре предвиждат  патологичния стадий, отколкото 

всяка една от тези променливи, взети поотделно. 

По отношение на EPE бе създадена номограма, външно валидирана с 

70% точност, включваща предоперативни променливи като: клиничен стадий, 

Gleason скор, процент на позитивните цилиндри,  процент на тумора в 

цилиндрите и PSA. 

Бяха създадени и валидирани външно номограми, които изчисляват 

вероятността за поява на биохимичен рецидив на 3-та, 5-та, 7-та и 10-та година 

след операцията, както и каква е вероятността заболяването да не прогресира 

след РП /съответно до 5-та и до 10-та година след операцията/ и каква е 

канцер-специфичната преживяемост /съответно на 10-та и 15-та година след 

операцията/. 

Откриването на биологичният произход на РП ще ни помогне да се 

разчете хетерогенността на заболяването и предсказване на прогнозата за 
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всеки конкретен пациент. До тогава, номограмите ще продължат да 

представляват надежден инструмент на интеграция и сближаване на 

множество независими променливи, които да дават точно предсказване. 

Въпреки някои ограничения, номограмите, създадени от големи и 

висококачествени набори от данни, представляват полезни инструменти за 

предсказване на риска и подпомагат вземането на важни терапевтични 

решения от страна на лекаря и пациента. 

 

2. Създаване на електронна база данни за оперираните в 

клиниката пациенти с ПК. 

Проучена бе медицинската документация на всички болни, претърпели 

РП в нашата клиника през периода 1/07/2004 – 1/07/2013г.  

Въз основа на клиничната информация, извлечена от медицинските 

досиета, оперативните и патоморфологичните протоколи, резултатите от 

клиничните анкети и въпросници, онкологичните протоколи за постоперативно 

лечение и данните от проследяването на пациентите, създадохме електронна 

база данни за всички болни с ПК, оперирани посредством РП в споменатия 

период.  

В някои отделни, по-мащабни проучвания /би-институционални и 

мултицентрични/, към тази база данни бе добавена информация и от други 

източници – както от наши архивни, така и от други институции. 
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Базата данни бе създадена под Excel (2003) и включваше следните 

основни модули:  

1/ Основен модул (включващ основната информация за пациента и 

неговото заболяване /име; възраст; начален PSA; неоадювантна терапия; 

придружаващи заболявания; дата, продължителност и вид на операцията; брой 

на ЛВ; пълна информация от патоморфологичните изследвания /клиничен и 

патологичен стадий, биопсична и патологична степен на малигненост, PSM/ и 

др.). 

2/ Модул усложнения (включващ пълна информация за настъпилите 

пери- и постоперативни усложнения; за методите и резултатите от тяхното 

лечение). 

3/ Модул проследяване (включващ пълна информация за адювантното 

лечение; както и за настъпилите биохимични и клинични рецидиви; прогресия 

на заболяването; обща и канцер-специфична преживяемост). 

4/ Статистически модул, в който всички клинико-патологични данни се 

кодираха, за да бъдат подложени на статистически анализ. 

Информацията с база данни от статистическия модул беше пренесена и 

обработена с SPSS, за целите на отделните статистически проучвания. 
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Фиг. 7. Електронна база данни за оперираните в клиниката пациенти  

 

3.   Да проучим патологичните и онкологични резултати след РП. 

3.1 Патологични резултати. 

Основните патологични показатели на оперираните болни са 

представени на Табл. 2. които заедно с предоперативния PSA определят 

онкологичните резултати. 
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* Съобразно TNM 2009. 

Табл. 2. Основни патологични показатели. 

3.2 Онкологични резултати 

За среден период на проследяване от 35 мес. /от 1 до 108 мес./, 

следоперативно покачване на PSA над приетата за критична серумна стойност 

от 0.2 ng/ml в различен период след операцията се е получило при 43/162   

(26.5%) болни /Фиг. 5/.  

 
Параметри 
 

 
n (%) 

Клиничен стадий* 
     сT1 
     сT2 
     сT3 
Биопсичен Gleason скор 
     < 7 
     = 7 
     > 7 
Патологичен стадий* 
     pT2 
     pT3 
     pT4 
Патологичен Gleason скор 
     < 7 
     = 7 
     > 7 
Хирургични граници 
     (-) 
     (+) 
Eкстрапростатна екстензия 
     (-) 
     (+) 
Инвазия в сем. мехурчета 
     (-) 
     (+) 
Лимфни метастази 
     (-) 
     (+) 

 
  40 (20.0%) 
126 (63.0%) 
  34 (17.0%) 
 
78 (39.0%) 
73 (36.5%) 
49 (24.5%) 
 
99 (49.5%) 
88 (44.0%) 
13 (6.5%) 
 
65 (32.5%) 
69 (34.5%) 
66 (33.0%) 
 
142 (71.0%) 
  58 (29.0%) 
 
  99 (49.5%) 
101 (50.5%) 
 
111 (55.5%) 
  89 (44.5%) 
 
143 (71.5%) 
  57 (28.5%) 
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Фиг. 8. Онкологични резултати след радикална простатектомия:  
период без биохимичен (PSA) рецидив 

 

Локален рецидив бе клинично установен и хистологично доказан при  

5/162 пациента (3.1%), като всички бяха подложени на салвиджна лъчетерапия. 

 
Фиг. 9. Онкологични резултати след радикална простатектомия:  

период без локален рецидив 
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Клинична прогресия и далечни метастази бяха установени при 10/162 
пациента (6.2%), като 9/162 болни загинаха от заболяването (5.6%). 

 
 

Фиг. 10. Онкологични резултати след радикална простатектомия:  
период без далечни метастази 
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Общата преживяемост в изследваната серия възлиза на 93.2% (151/162 
болни).  

 

Фиг. 11. Онкологични резултати след радикална простатектомия:  
канцер-специфична преживяемост 

 

4.  Да валидираме някои от по-известните и широко използвани 

прогностични модели и средства. 

Макар че таблиците на Partin /от 1997 и 2001 г./ бяха валидирани сред 

различни серии от пациенти в САЩ, Европа и Азия, досега те не бяха 

валидирани в нашата страна. Без такава валидизация, клиничната стойност на 

тези прогностични средства, приложени при пациенти, диагностицирани и 

оперирани в България, остава винаги под съмнение. Същото се отнася и за не 

по-безизвестните таблици на Han, произлезли от същата институция 

(болницата John Hopkins /JHH/ в Балтимор, Мериленд), както и простатните 

номограми на Memorial Sloan-Kettering Cancer Center /MSKCC/, Ню Йорк). Ето 

защо първата задача, която си поставихме, бе да приложим в практиката си 
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всички тези номограми, да проверим каква е тяхната действителна 

прогностична стойност и дали те могат да намерят клинично приложение и в 

нашата страна. 

4.1.1 Валидиране на пред и постоперативните номограми на JHH и 

MSKCC  

С цел да имаме репрезентативна извадка на българската популация 

мъже с рак на простатата, ние решихме да използваме в проучването голяма 

смесена група пациенти, живеещи в различни области на страната [Hinev et al., 

2011]. Ето защо ние координирахме усилията си с колеги от Плевен и София, 

които ни предоставиха нужните клиникопатологични данни за пациенти, 

диагностицирани и оперирани в техните институции. Така материалът включи 

общо 282 пациента с ПК, диагностицирани посредством тру-кут биопсия /най-

малко 6 кора/ и впоследствие оперирани посредством разширена ТЛД и РРП. 

Изследваните променливи включваха: стойността на предоперативния PSA, 

клиничния стадий, биопсичния резултат по Gleason, както и постоперативните 

патоморфологични показатели, получени след РРП /Табл. 3/.  
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Табл. 3. Клинико-патологични параметри на изследваните пациенти. 

Клиничният стадий на пациентите бе определян чрез ДИП. С цел да се 

адаптираме към изискванията на всички изпитвани номограми, използвахме 

TNM стадиращата система за определяне на клиничния и патологичния стадий, 

в нейната по-стара версия от 1992 г. Освен данни за стадия и степента на 

малигненост, патоморфологичната информация включваше също и данни 

относно процента на позитивните корове от биопсиите, както и данни за 

наличието на EPE; SVI; LNI и позитивни хирургични срезове. Патологичните 

проби бяха разглеждани и оценявани от квалифицирани експерти патолози във 

всеки център.  

Проследяващите данни също бяха събрани от всяка една от трите 

институции. За оценка на предиктивната способност на постоперативните 

номограми за поява на биохимичен рецидив след операцията, броят на 
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месеците без нарастващо PSA след радикална простатектомия бяха кодирани с 

1, а в противен случай – с 0. Дефиницията ни за биохимичен рецидив 

включваше 2 поредни следоперативни покачвания на PSA над лимитиращата 

стойност от 0.2 ng/ml. 

Пред-и постоперативните номограми на JHH и MSKCC бяха приложени 

към нашата група пациенти, като бяха прогнозирани различните вероятности: 

за наличие на локализирано заболяване (OCD); за екстрапростатна екстензия 

(EPE), инвазия в семенните мехурчета (SVI), метастази в регионалните лимфни 

възли (LNI), както и вероятността за безрецидивен 5-годишен период. Всички 

тези вероятности бяха изчислени и сравнени с действителните резултати на 

пациентите.  

За да оценим предиктивната точност на всяка една от прилаганите 

номограми, за всяка променлива бяха конструирани ROC криви, като бе 

изчислена площта под тях, заедно със съответния интервал на довереност.  

Статистическият анализ бе извършван с програмните пакети SPSS 16.0 и 

STATA 10.1, като различията между вероятностните криви бяха оценявани 

посредством непараметричния χ2 тест.  

Въпреки хетерогенността в подбора на пациентите, повечето номограми 

показаха висока степен на съгласуване с действителното наблюдение. Всички 

изследвани номограми показаха прогностични стойности, твърде близки до 

реалните и то за всички изследвани патологични параметри - OCD, EPE, SVI, 

LNI, както и за 5-годишната свобода от рецидив /Фиг. 12-16/.   
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Нашите резултати ясно показаха, че в сравнение с прогностичните 

таблици на JHH, MSKCC номограмите имат по-добра прогностична точност за 

всички изследвани параметри. Макар че разликата между тях не винаги е 

статистически значима, това само по себе си налага извода, че ако има 

възможност за избор, те трябва да бъдат предпочитани.  

Все пак най-важният извод от това мулти-институционално проучване е, 

че всека една от изследваните прогностични номограми може да се използва и 

върху пациенти, диагностицирани и оперирани в България.   

Фиг. 12. ROC анализ, сравняващ вероятността за наличие на 

локализирано заболяване (OCD) между предоперативната JHH номограма (Partin 

tables) [AUCJHH = 0.763 (95% CI 0.706 – 0.819)] и предоперативната MSKCC 

номограма [AUCMSKCC = 0.868 (95% CI 0.826 – 0.909)], p < 0.001. 
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Фиг. 13. ROC анализ, сравняващ вероятността за наличие на 

екстрапростатна екстензия (EPE) между предоперативната JHH номограма (Partin 

tables) [AUCJHH = 0.704 (95% CI 0.642 – 0.765)] и предоперативната MSKCC 

номограма [AUCMSKCC = 0.823 (95% CI 0.775 – 0.871)], p < 0.001. 

 

Фиг. 14. ROC анализ, сравняващ вероятността за наличие на инвазия в 

семенните мехурчета (SVI) между предоперативната JHH номограма (Partin tables) 

[AUCJHH = 0.750 (95% CI 0.692 – 0.808)] и предоперативната MSKCC номограма 

[AUCMSKCC = 0.787 (95% CI 0.732 – 0.842)], p = 0.067. 
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Фиг. 15. ROC анализ, сравняващ вероятността за наличие на метастази 

в лимфните възли (LNI) между предоперативната JHH номограма (Partin tables) 

[AUCJHH = 0.756 (95% CI 0.701 – 0.811)] и предоперативната MSKCC номограма 

[AUCMSKCC = 0.874 (95% CI 0.827 – 0.920)], p < 0.001. 
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Фиг. 16. ROC анализ, сравняващ вероятността за 5-годишен 

безрецидивен период чрез: a/ предоперативната JHH номограма (Han tables) 

[AUCJHH = 0.751 (95% CI 0.691 – 0.811)] и предоперативната MSKCC номограма 

[AUCMSKCC = 0.813 (95% CI 0.758 – 0.869)], p < 0.001; б/ постоперативната JHH 

номограма (Han tables) [AUCJHH = 0.812 (95% CI 0.759 – 0.864)] и 

постоперативната MSKCC номограма [AUCMSKCC = 0.894 (95% CI 0.856 – 0.932)],  

p < 0.001. 
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4.1.2 Валидиране на номограмите на Briganti прогнозиращи инвазия 

на лимфните възли при пациенти с рак на простатата 

подложени на раширена тазова лимфна дисекция 

 

Точната оценка на участието на лимфен възел е от първостепенно 

значение за всички новодиагностициран пациенти с рак на простатата. Добре 

известно е, че радикална простатектомия е най-ефективна, когато 

заболяването е ограничена в простатата, а присъствието на инвазия в 

лимфните възли е свързана с агресивност на болестта и лоши онкологични 

резултата. От друга страна, пациентите, които имат малка вероятност от ЛНИ, 

могат да бъдат пощадени от тазова лимфна дисекция (ТЛД) и от допълнителна 

заболеваемост, свързани с болестта. 

Най-популярните от тях са тези, създадени от Briganti и неговия екип. За 

разлика от повечето от предишните прогнозни инструменти, те са на базата на 

резултатите от разширена тазова лимфна дисекция, която е препоръчителен 

хирургически метод, когато се касае за ПК. В допълнение към установените 

основни предиктори за ЛНИ (PSA, клиничен стадий и биопсичен Gleason 

резултат), номограмите на  Briganti включват общо отстранените лимфни 

възли, броя и процента на положителните биопсични цилиндри. Най-новата 

версия на номограмата на Briganti (в. 2012 г.) беше включена в актуализираните 

EAU Guidelines 2012. 
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Целта на извършеното от нас би-институционално проучване бе да се 

валидират всичките номограми на Briganti, прогнозиращи  вероятността за ЛНИ 

в смесена група от българските пациенти с ПК.   

От 1996 г. до 2012 г. бяха събрани данни от пациенти с оперирани по 

повод  ПК, на които е извършена РП и разширена тазова лимфна дисекция. 

Данните бяха събрани от две урологични институции в България, разположени 

в градовете Плевен и Варна. 76 пациенти бяха оперирани в Плевен, а 180 

пациенти бяха оперирани във Варна. Предоперативни стойности на PSA, 

клиничен стадий, първичен и вторичен биопсичен Gleason резултат, всички 

отстранени лимфни възли, броя и процента на положителните биопсични ядра, 

както и патологични характеристики на RP екземпляри и лимфни възли се 

събираха от всеки център и оценяват. Пациенти с липсваща информация за 

клинични и патологични параметри и проследяване бяха изключени от 

проучването. 
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Табл. 4. Характеристики на пациентите и туморни параметри 

 

 

Параметри Варна Плевен Oбщо 

Брой случаи, n 180 76 256 
Възраст год., ср. стойност (от-до) 64.9 (46-78) 64.5 (49-76) 64.8 (46-78) 
Начален PSA, ng/ml, n (%)    
0.0-4.0 13 (7.2%) - 13 (5.1%) 
4.1-10.0 52 (28.9%) 15 (19.7%) 67 (26.2%) 
10.1-20.0 53 (29.4%) 39 (51.3%) 92 (35.9%) 
20.1-100.0 54 (30%) 20 (26.3%) 74 (28.9%) 
>100.0 8 (4.4%) 2 (2.6%) 10 (3.9%) 
Kлиничен стадий (1992), n (%)    
T1 /a, b, c/ 22 (12.2%) 6 (7.9%) 28 (10.9%) 
T2 /a, b, c/ 119 (66.1%) 52 (68.4%) 171 (66.8%) 
T3 /a, b, c/ 39 (21.7%) 18 (23.7%) 57 (22.3%) 
Биопсичен Gleason скор, n (%)    
5-6 85 (47.2%) 12 (15.8%) 97 (37.9%) 
7 (3+4) 29 (16.1%) 25 (32.9%) 54 (21.1%) 
7 (4+3) 18 (10.0%) 25 (32.9%) 43 (16.8%) 
8-10 48 (26.7%) 14 (18.4%) 62 (24.2%) 
Брой на биопсичните цилиндри  
ср. стойност ( от-до) 

10.5 (6-14) 6.2 (6-12) 9.2 (6-14) 

Брой на  положителните 
цилиндри   ср. стойност ( от-до) 

4.9 (1-14) 4.2 (1-10) 4.7 (1-14) 

Процент на положителните 
цилиндри   ср. стойност ( от-до) 

44.5 (8.3-100.0) 38.2 (8.3-
100.0) 

42.4 (8.3-
100.0) 

Брой на  изследвани лимфни 
възли  ср. стойност ( от-до) 

13.5 (6-38) 11.2 (5-28) 12.8 (5-38) 

Патологичен Gleason скор, n (%)    
5-6 75 (41.7%) 9 (11.8%) 84 (32.8%) 
7 (3+4) 34 (18.9%) 20 (26.3%) 54 (21.1%) 
7 (4+3) 21 (11.7%) 11 (14.5%) 32 (12.5%) 
8-10 50 (27.8%) 36 (47.4%) 86 (33.6%) 
Патоморфологични показатели    
OCD 92 (51.1%) 36 (47.4%) 128 (50.0%) 
EPE 88 (48.9%) 32 (42.1%) 120 (46.9%) 
SVI 63 (35.0%) 23 (30.3%) 86 (33.6%) 
LNI 48 (26.7%) 16 (21.0%) 64 (25.0%) 
PSM 37 (20.6%) 19 (25.0%) 56 (21.9%) 
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Общо 256 пациенти най-накрая са влезли в проучването: 180 от Варна и 

на 76 от Плевен (Таблица 4). 

Номограмите на Briganti бяха прилагани към нашата група от пациенти и 

прогнозите за ЛНИ се изчисляваха и сравняваха с действителните резултати на 

пациентите. За сравнение на точността на номограмите с други прогнозни 

инструменти основаващи се на РТЛД, актуализираните MSKCC номограма (v. 

2011) се приложиха към същата серия от пациенти.  

 

 

Фиг. 17. ROC анализ, сравняващ вероятността за наличие на 

метастази в лимфните възли (LNI) в  Briganti's номограма [AUCJHH = 0.756 

(95% CI 0.701 – 0.811)] и предоперативната MSKCC номограма [AUCMSKCC = 

0.874 (95% CI 0.827 – 0.920)], p < 0.001.  
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Всички номограми на Briganti показаха по-висока точност на 

предсказуемост, в сравнение с актуализираните MSKCC номограми. 

Съответните стойности на AUC за ЛНИ се изчислява като: 0847; 0,837; 0,858 и 

0,875, за четирите номограми на Briganti (версии 2006, 2007 и 2012 г.), и 0,770 

за осъвременяване (v. 2011) номограмата на  MSKCC, съответно (фиг. 11 ). 

Нашите резултати убедително потвърдиха, че предсказуемата точност на 

най-новата версия на номограмата на Briganti (в. 2012г.) (фиг. 12) превъзхожда 

всеки друг инструмент, който в момента се използва за предвиждане ЛНИ при 

ПК, и по тази причина трябва да се предпочита. 

 

5. Да анализираме прогностичната стойност на различни 

клинико-патологични рискови фактори при пациенти с ПК, 

оперирани чрез РП. 

 

5.1 Прогностично значение на базисните показатели 

(cT/pT, Gleason скор и PSA) 

По подобие на много от цитираните по-горе номограми, ние 

първоначално анализирахме прогностичната стойност на базисните показатели 

/клиничен и патологичен стадий; биопсичен и патологичен скор по Gleason и 

начален PSA/. Анализът извършихме по метода на Kaplan Meyer, като за крайни 

цели ползвахме следните времеви интервали: интервал без PSA рецидив; 
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интервал без локален рецидив; интервал без клинична прогресия /наличие на 

далечни метастази/, обща и канцер-специфична преживяемост. 

Резултатите ни показаха, че всички пред- и следоперативни базисни 

параметри влияят съществено върху крайните онкологични резултати, като 

предопределят появата на биохимичен рецидив, туморна прогресия и смърт от 

заболяването. Макар и по-къс във високо-рисковата група, единствено 

интервалът до поява на локален рецидив не се променя съществено.  

Част от получените резултати са представени на Фиг. 19-28. 

 

Фиг. 19. Прогностична стойност на клиничния стадий по отношение на 
периода без PSA рецидив (p<0.001); 
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Фиг. 20. Прогностична стойност на клиничния стадий по отношение на 

периода без клинична прогресия (p<0.001). 

 

Фиг. 21. Прогностична стойност на патологичния стадий по отношение на 
периода без туморна прогресия (p<0.001); 
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Фиг. 22. Прогностична стойност на патологичния стадий по отношение на 
канцер-специфичната преживяемост (p<0.001). 

 

 

Фиг. 23. Прогностична стойност на биопсичния Gleason скор по отношение 
на периода без PSA рецидив (p<0.001); 
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Фиг. 24. Прогностична стойност на биопсичния Gleason скор по отношение 
на периода без локален рецидив (p=0.474). 

 

Фиг. 25. Прогностична стойност на патологичния Gleason скор по 
отношение на периода без PSA рецидив (p<0.001) 
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Фиг. 26. Прогностична стойност на патологичния Gleason скор по 
отношение на канцер-специфичната преживяемост (p=0.034). 

.  Фиг. 27. Прогностична стойност на началното серумно ниво на PSA по 

отношение на периода без PSA рецидив 
PSA 0-4 нг/мл спрямо 4-10 нг/мл спрямо 10-20 нг/мл спрямо 20-50 нг/мл, 

спрямо 50-100 нг/мл спрямо PSA > 100 нг/мл (p<0.001); 
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.  
 

Фиг. 28. Прогностична стойност на началното серумно ниво на PSA по 
отношение на периода без PSA рецидив  

PSA < 20 нг/мл спрямо PSA > 20 нг/мл (p<0.001). 

 

Нашите резултати потвърждават данните от литературата, че високият 

клиничен и патологичен стадий и високият биопсичен и патологичен скор по 

Gleason се асоциират с лош прогностичен изход.  

Това важи също така и за високите серумни нива на PSA /Фиг. 27 и 28/. 

Много автори напомнят, че в повечето случаи такива пациенти имат локално 

авансирало заболяване и показват по-голяма склонност да развият далечни 

метастази [Boorjian et al., 2008; Stephenson et al., 2006] и рецидиви след 

операцията [D’Amico et al., 2004; Hull et al., 2002; Partin et al., 1997]. По тази 

причина, много уролози не прилагат радикална простатектомия при пациенти с 

PSA > 20 ng/ml [Bastide et al., 2006; Brandli et al., 2003; O’Brien et al., 2004]. 
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5.2  Прогностично значение на висок начален PSA (> 20 ng/ml) 

Въпреки че PSA е утвърден прогностичен маркер, неговите високи 

стойности  в известна степен ограничават неговота прогностична точност [72]. 

Тези високи нива често са поради голямото тегло на простатата, или по-голям 

обем на тумора, който е локализиран в рамките на простатата [72]. По тази 

причина някои автори предполагат тази висока стойност на PSA  е 

недостатъчен показател за правилното лечение при такива пациенти. 

Във всеки случай, пациенти с диагноза ПК с първоначални стойности на 

серумния PSA над 20 нг / мл; обикновено се разглежда като "високо-рискова 

група", което предполага, лоши онкологични резултати [53, 166]. Те са често 

отхвърлени като потенциални кандидати за РП. Някои от тези случаи, обаче, 

имат благоприятен отговор след  радикална хирургия. Nguyen и др. [159] 

наскоро съобщи, че повече от 50% от пациентите си с РП с първоначалните 

стойности на PSA над 20 нг / мл са останали с недоловими стойности на PSA 

през първите 5 години след радикална простатектомия. Този резултат е в 

съгласие и с други серии пациенти, при които 5-годишен без рецидивен период 

е в диапазона между 48 и 65% [44, 71, 112,].  

В много случаи, обаче, при установяване на локално авансирало 

заболяване или рецидив след RP, се налага антиандрогенната терапия (AAT), 

или адювантна лъчетерапия (ART). Затова всички пациенти, с PSA стойности 

над 20 нг / мл преди операцията трябва да бъдат предупреден, че 

оперативното лечение(РП) в някои случи не може да контролира ПК  

достатъчно, и че  адювантната терапия в тези случаи може да бъдат 

използвани по-късно[167]. 
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С цел да изследваме ефекта на РП върху канцер-специфичната 

преживяемост при пациенти с висок начален PSA > 20 ng/ml и да 

идентифицираме онези пациенти, които биха могли да имат благоприятен 

изход след подобно дефинитивно лечение, ние проведохме отделно 

ретроспективно проучване, като за целта разширихме периода на наблюдение 

и използвахме допълнителен материал от архивната база данни на клиниката. 

Изследвани бяха общо 205 пациента на възраст от 46 до 79 год. /средна 

възраст 65.6 год. +/- 6.7 год./, претърпели РП и разширена ТЛД в периода 1996-

2011 год. Болните бяха разпределени в 2 групи – група А /131 пациента с PSA ≤ 

20 ng/ml/ и група Б /74 пациента с PSA > 20 ng/ml/. Двете групи бяха 

анализирани и сравнени по отношение на функционалните и онкологичните 

резултати [Hinev et al., 2011]. 
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Клинико-патологичните показатели на изследваните пациенти са 

представени на Табл. 5. 

 

ПАРАМЕТЪР ГРУПА А 
(n = 131) 

ГРУПА Б 
(n = 74) 

P - стойност 

Възраст (год.) ± SD 65.7 ± 6.1 65.4 ± 7.7 0.760 

Среден PSA (ng/ml) ± SD 9.4 ± 5.4 64.9 ± 123.19 <0.001 

Клиничен стадий (n/%/)* 
cT1 
cT2 
cT3-T4 

 
32 (24.4%) 
91 (69.5%) 
8 (6.1%) 

 
3 (4.1%) 
43 (58.1%) 
28 (37.8%) 

 
<0.001 
0.101 
<0.001 

Gleason скор (n/%) 
<7 
=7 
>7 

 
52 (39.7%) 
55 (42.0%) 
24 (18.3%) 

 
13 (17.6%) 
28 (37.8%) 
33 (44.6%) 

 
0.001 
0.557 
<0.001 

Патологичен стадий (n/%/)* 
pT2 
pT3 
pT4 

 
89 (67.9%) 
37 (28.2%) 
5 (3.8%) 

 
24 (32.4%) 
42 (56.8%) 
8 (10.8%) 

 
<0.001 
<0.001 
0.049 

Извънкапсулно разпространение (n/%) 42 (32.1%) 50 (67.6%) <0.001 

Инвазия в семенните мехурчета (n/%) 35(26.7%) 45 (60.8%) <0.001 

Инвазия в лимфните възли (n/%) 19 (14.5%) 35 (47.3%) <0.001 

Позитивни хирургически граници (n/%/) 20 (15.3%) 31 (41.9 %) <0.001 

* Съобразно TNM 2009 

 

Табл. 5. Клинико-патологични показатели на изследваните пациенти. 
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 Резултатите от унивариативния анализ /Фиг. 18/ до голяма степен 

съвпадат с тези от Фиг. 17 б. Те потвърждават, че високият начален PSA /> 20 

ng/ml/ се асоциира с по-висока честота на биохимични рецидиви и смърт от 

заболяването. 

 

Фиг. 29. Период без PSA рецидив, обща и канцер-специфична 

преживяемост:сравнение между пациенти с PSA < 20 ng/ml и PSA > 20 ng/ml. 

Табл. 6 представя изчислените 10-годишна безрецидивна, обща и 

канцер-специфична преживяемост в двете изследвани групи пациенти. 

 

Табл. 6. 10-год. период без PSA рецидив, обща и канцер-специфична 

преживяемост: сравнение между пациенти с PSA < 20 ng/ml и PSA > 20 ng/ml. 
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 За да проучим факторите, които имат най-силно влияние върху 

прогностичния резултат, ние приложихме уни- и мултивариативен анализ, като 

изследвахме следната комбинация от клинико-патологични фактори /Табл. 7/. 

 

 

 

Табл. 7. Резултати от унивариативния и мултивариативния анализ на 

прогностичните фактори. 
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От нея се вижда, че фактори с независимо прогностично значение са 

единствено патологичният стадий и наличието на метастатични лимфни възли. 

На базата на този резултат, ние отново разделихме пациентите на две 

групи, като в първата включихме само тези от тях, които бяха с благоприятна 

комбинация от фактори /стадий рТ2 N0/, а в другата – всички останали.  

Kaplan-Meyer-овото разпределение по отношение на биохимичен 

рецидив, обща и канцер-специфична преживяемост, е представено на Фиг. 19. 

То показва, че между двете групи съществува сигнификантна разлика по 

отношение на честотата на PSA рецидиви и асоциираната със заболяването 

смъртност.  

 

Фиг. 30. Период без PSA рецидив, обща и канцер-специфична 

преживяемост: сравнение между пациенти с благоприятна спрямо 

неблагоприятна комбинация от прогностични фактори. 
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Това проучване налага извода, че високите серумни нива на началния 

PSA не означават непременно лош прогностичен изход след РП. Операцията 

може да влезе в съображение и да бъде ефективна дори и в случаи с 

екстремно високи нива на PSA /> 20 ng/ml/. Пациентите, които в най-голяма 

степен могат да се възползват от нея, са тези със заболяване в локално 

ограничен стадий, без метастази в регионалните ЛВ. 

 

5.3 Прогностично значение на патоморфологичните показатели  

(SM, EPE, SVI и LNI) 

Точното предсказване на патологичния стадий е от най-голямо значение 

за всички пациенти новодиагностицирани с клинично локализиран рак на 

простатата. Добре е известно, че радикална простатектомия е най-ефективна, 

когато заболяването е ограничено в простатата [247], докато присъствието на 

неблагоприятни патологични белези – екстрапростатна екстензия (EPE), 

инвазия в семенните мехурчета (SVI), позитивни хирургични граници (SM) и 

инвазия в лимфните възли (LNI) са свързани с агресивност на заболяването и 

по-лоши онкологични резултати. 

По същия начин, точна оценка на риска е важна за тези пациенти, които 

вече са били подложени на радикална хирургия. Ранното прогнозиране на 

рецидивиращо заболяване помага на лекарите да идентифицират пациентите с 

висок риск и по този начин да модулират контрола и лечение по най-подходящ 

начин. 
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Клиничните данни от пациенти с рак на простатата, на които е извършена 

радикална простатектомия между 1996 г. и 2010 г., са били събрани от три 

различни институции в България, от Варна, Плевен и София. Предоперативни 

серумни нива на PSA, клиничен стадий, биопсичния Gleason скор както и  

патологичните характеристики на пробите са събрани от всеки център и 

оценени. Пациенти с липсваща информация за клиничните и патологични 

параметри бяха изключени от проучването. Общо 282 пациенти влязаха в 

проучването: 167 от Варна, 76 от Плевен и 39 от София. 

Освен базисните показатели, ние анализирахме също и прогностичната 

стойност на основните следоперативни патоморфологични показатели 

/хирургични граници (SM); екстрапростатна екстензия (EPE); инвазия в 

семенните мехурчета (SVI) и наличие на метастатични лимфни възли (LNI). 

Анализът отново извършихме по метода на Kaplan Meyer, като за крайни цели 

ползвахме същите времеви интервали: интервал без PSA рецидив; интервал 

без локален рецидив; интервал без клинична прогресия /наличие на далечни 

метастази/, обща и канцер-специфична преживяемост. 

Резултатите ни отново показаха, че всички изследвани следоперативни 

патологични параметри влияят съществено върху крайните онкологични 

резултати, като предопределят появата на биохимичен рецидив, туморна 

прогресия и смърт от заболяването /Фиг. 20, 21/. 
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5.3.1 Прогностично значение на хирургичните граници (SM) 

Фиг. 31. Период без PSA рецидив след радикална простатектомия при пациенти с 

негативни и позитивни хирургични граници (p<0.001); 

Фиг. 32. Канцер-специфична преживяемост след радикална простатектомия 

при пациенти с негативни и позитивни хирургични граници (p<0.001); 
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Положителни хирургични граници бяха открити в 60 пациенти 

(21.3%) от цялата група. Този процент варира между трите институции - 

като най-нисък е във Варна (17,4%), а най-висок в Софи а (30.8%).На 

фиг.31 и 32, са представени ROC анализите на пациенти с позитивни и 

негативни хирургични граници и тяхното отношени към биохимичния 

рецидив и канцер специфичната преживяемост.  Този анализ показва че 

наличието на позитивни хирургични граници е фактор, който 

предопределя появата на биохимичен рецидив, туморна прогресия и 

смърт от заболяването. 

 

5.3.2 Прогностично значение на екстрапростаттната екстензия (EPE) 

 

Фиг. 33. Период без PSA рецидив след радикална простатектомия с и без 

екстрапростатна екстензия (p<0.001); 
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Фиг. 34. Канцер-специфична преживяемост след радикална простатектомия 

с и без екстрапростатна екстензия (p<0.001); 

 
 

Ектрапростатна екстензия бе открита при 38,6 процента от 

пациентите, от фиг.33 и 34, се вижда че анализът показва че наличието и 

е фактор от съществено значение който предопределя както 

биохимичния рецидив, туморната прогресия така и смрът от 

заболяването. 
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5.3.3 Прогностично значение на инвазия в семенните мехурчета 

(SVI) 

 
 

 

 

Фиг. 35. Период без PSA рецидив след радикална простатектомия с и без 

инвазия в семенните мехурчета (p<0.001); 
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Фиг. 36. Канцер-специфична преживяемост след радикална простатектомия 

с и без инвазия в семенните мехурчета (p<0.001); 

 

При 34,8 процента от пациентите бе установено инвазия в семенните 

мехурчета, след извършеният анализ който е показан на фиг.35 и 36, 

стойността на AUC е 0.750 и 0.787 (p = 0.067), с това се показва че и инвазията 

в семенните мехурчета предопределя появата на биохимичен рецидив, 

туморната прогресия и смрът от заболяването. 
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5.3.4 Прогностично значение на инвазия в лимфните възли (LNI) 

 
 

Фиг. 37. Период без PSA рецидив след радикална простатектомия с и без 

метастази в лимфните възли (p<0.001). 

Фиг. 38. Канцер-специфична преживяемост след радикална простатектомия: 

с и без метастази в лимфните възли (p<0.001). 
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Инвазия в лимфните възли бе открита в 70 пациента (24,8 %) от 

цялата група. Този процент варира между трите институции - като най-

висок  е във Варна (25,7%), поради извършванетто на РТЛД, приета за 

стандарт в клиниката за разлика от другите институции. И този път 

анализът показа че наличието на инвазия в лимфните възли е фактор от 

относително значение играещ важна роля в предопределянето на 

появата на биохимичен рецидив, туморна прогресия на заболяването 

както и смърт от него. 

  



72 

 

5.4  Прогностично значение на регионалните лимфни 

метастази при ПК с висок риск 

С цел да проучим специално честотата, локализацията и клиничното 

значение на МЛВ, ние изследвахме 111 мъже, оперирани посредством ТЛД и 

РП. Сред тях бяха идентифицирани 61 пациента, определени като високо 

рискови, след получаване на окончателното патологично изследване. Това 

бяха случаи с лоши прогностични показатели: начално PSA > 15 ng/ml, Gleason 

скор > 7, EPE, SVI, PSM и/или LNI [Hinev et al., 2008]. 

В някои от тези случаи ТЛД беше подпомогната от предоперативно 

трансректално инжектиране на Tc-99m-nanocolloid в простатата с последваща 

интраоперативна детекция на СЛВ с помощта на гама сонда.  

  

Доза: 111 MBq 99mtechnetium nanocolloid 

Локализация: Х 2 инжектирания на лоб 

Време: 3-18 часа преди операцията 
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Статистическият анализ включваше унивариативен анализ, базиран на 

метода на Kaplan-Meier и мултивариативен анализ, базиран на 

пропорционалния регресионен модел на Cox. Крайните цели на анализа бяха: 

безрецидивният период (DFS), с или без приложението на адювантна хормоно- 

или лъчетерапия и липса на клинични данни за локален рецидив или далечни 

метастази); oбщата и канцер-специфичната преживяемост. 

Отстранените посредством разширена лимфаденектомия ЛВ варираха 

на брой от 7 до 38 (средно 12 на случай), а СЛВ идентифицирани посредством 

РИ метод – от 1 до 7 (средно 3 на случай). Общо бяха извлечени и изследвани 

752 ЛВ, сред които 84 СЛВ. 

Предоперативната лимфосцинтиграфия идентифицира 73/84 /87%/ от 

всички СЛВ; интраоперативната in vivo детекция с гама сонда – 77/84 /91.7%/, а 

постоперативната ex vivo детекция с гама сонда – 82/84 SLN (97.6%). 

а)        б) 

    Фиг.39   Идентификация на сентинелен лимфен възел: а) In vivo; b) Ex vivo 
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СЛВ се откриха и в 9-те основни региона – вкл. и сред пресакралните ЛВ 

под бифуркацията на аортата. 

Хистологичното изследване установи метастази в 27 случая (44.3%), като 

бяха открити общо 85 МЛВ. 

В 94.1% от случаите МЛВ бяха СЛВ, точно идентифицирани посредством 

РИ метод. При използване на гама сондата, най-много (41.2%) МЛВ бяха 

открити сред ЛВ покрай вътрешните илиачни съдове, където бе открита и най-

висока радиоактивност. 

Повечето от МЛВ бяха локализирани извън обтураторната ямка- 58/85 

(68.2%): около външните илиачни съдове 24/85 (28.2%); около вътрешните 

илиачни съдове 23/85 (27.1%) и общите илиачни съдове 11/85 (12.9%). В 

обтураторната ямка бяха открити общо 27/85 (31.8%) МЛВ.  

 

Фиг. 40  Резултати 
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Повечето МЛВ бяха макрометастази, включващи широки площи (до 90%) 

от площта на ЛВ, но имаше и 4 случая на микрометастази. МЛВ бяха 

множествени в 16 случая и единични в 11. 

 

5.4.1 Резултати от статистическия анализ 

Изследвани бяха следните прогностични параметри: начално PSA (15 

ng/ml), Gleason скор (7), pT, LNI, PSM, EPE и SVI. Резултатите от уни- и 

мултивариативния анализ са показани на Табл. 8. 

 

 

 

Табл. 8. Резултати от унивариативния и мултивариативния анализ на 

прогностичните фактори. 
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Статусът на ЛВ /позитивни или негативни/ се оказа фактор с 

изключително значение по отношение на продължителността на 

безрецидивния период и то както при унивариативен, така и при 

мултивариативен анализ. Това беше най-значимият независим прогностичен 

фактор, който излезе още на първото стъпало в стъпаловидния 

пропорционален регресионен модел на D. Cox.  

Kaplan-Meier –овото разпределение на случаите с позитивни и негативни 

ЛВ е показано на Фиг. 22. Между двете криви имаше статистически 

сигнификантно различие, както по отношение на продължителността на 

безрецидивния период (p < 0.001), така и по отношение на продължителността 

на канцер-специфичната преживяемост (p = 0.024). Макар и по-кратка в групата 

с МЛВ, все пак нямаше сигнификантна разлика в общата преживяемост между 

двете групи (p = 0.268).  

 

 

Фиг. 41. Период без PSA рецидив, обща и канцер-специфична 

преживяемост: сравнение между пациенти с негативни и позитивни тазови 

лимфни възли. 
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Процентът на преживелите до 10-та год. след операцията пациенти, 

изчислен по метода на Kaplan-Meier, по отношение на безрецидивния период, 

общата и канцер-специфичната преживяемост, беше: 65.1%, 78.7% и 88.0% за 

болните с негативни ЛВ и 12.2%, 46.8% и 46.8% за болните с МЛВ, респ. 

 

Пациентите с метастази в единични ЛВ имаха значително по-дълга 

канцер-специфична преживяемост, в сравнение с тези с МЛВ в повече от един 

ЛВ (p = 0.04, log-rank test). Нито един от 11-те пациента с единични МЛВ не 

почина от заболяването си по време на периода на проследяване, докато 5 

пациента с множествени лимфни метастази развиха прогресия и екзитираха, 

въпреки приложените адювантни методи на терапия /Фиг. 42/. 

 

Фиг. 42. Канцер-специфична преживяемост: сравнение между пациенти 

с наличие на единични спрямо множествени метастази в тазовите лимфни 

възли. 
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От така направения анализ се доказва, че пациентите с един или два 

метастатични възела, имат същата преживяемост, както и тези без метастази в 

лимфните възли. Това предполага че :  

1. Наличието на LNI не трябва да изключва извършването на РП; 

2. РТЛД има терапевтична стойност при ПК, следователно тя 

задължително трябва да съпътства радикалната простатектомия. 
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Изводи 

1. Прогностичните модели и средства, използвани за оценка на риска 

при ПК, играят ключова роля за стратифицирането на пациентите в рискови 

групи, а оттам и в лечението на това заболяване. 

2. Успешното валидиране на някои от най-известните прогностични 

таблици и номограми сред пациенти, живеещи в различни области на България, 

доказва, че повечето от тях могат да намерят приложение и у нас, включително 

и като база за сравнение с други прогностични модели.  

3. Много от изследваните клинико-патологични фактори оказват 

съществено влияние върху хода на заболяването и следва да се отчитат при 

определяне на лечебната стратегия. 

4. Прогностичните изследвания, извършени от нас, доказват, че дори и в 

групите с висок и много висок риск могат да бъдат идентифицирани значителен 

брой пациенти, които да се повлияят благоприятно от предлаганото 

мултимодално лечение и да имат функционални и онкологични резултати, 

близки до тези на пациентите с по-добър прогностичен профил.   

5. С цел постигане на максимален онкологичен контрол върху ПК и 

минимизиране на съпътстващия морбидитет, лечението трябва да се 

приспособи към специфичните особености на всеки отделен пациент и клинико-

патологичните фактори, характеризиращи неговия тумор. Нуждата от такъв 

индивидуализиран терапевтичен подход безспорно изисква работещи, 

валидирани, максимално точни прогностични модели за оценка на риска и на 

резултатите от предлаганото хирургично лечение. 
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Самооценка на приносите на дисертационния труд 

 

1. Извършено е задълбочено проучване на съвременната литература 

относно прогностичните модели и средства, най-често прилагани за 

оценка на риска при ПК. 

2. Върху собствен клиничен материал е извършена оценка на 

прогностичната и клинична стойност на редица клинико-патологични 

параметри, характеризиращи пациента и неговия тумор. 

3. За първи път в България се извършва мащабно мултицентрично 

проучване за оценка на прогностичната стойност и валидиране на най-

използваните пред- и следоперативни прогностични таблици и 

номограми /таблиците на Partin и Han, номограмите на Kattan, 

Stephenson, Briganti и др./.  

4. Извършено е първото извън институционално валидиращо проучване на 

последните номограми на MSKCC /в. 2012 г./ и на Briganti et al. /в. 2012 

г./, базирани върху разширена тазова лимфна дисекция. 

5. На базата на резултатите от извършения уни- и мултивариативен 

статистически анализ е направена оценка на вероятността от наличие на 

неблагоприятни патоморфологични показатели: екстракапсуларен 

растеж; засягане на семенните мехурчета и наличие на лимфни 

метастази.  

6. На базата на задълбочен прогностичен анализ на разширен панел от 

клинико-морфологични параметри и анализ на онкологичните резултати 

от извършените в клиниката радикални простатектомии, е направена 
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оценка на риска от рецидиви, туморна прогресия, обща и канцер-

специфична преживяемост.  

7. Проучени са специално няколко категории високо рискови пациенти, сред 

които са идентифицирани субгрупи с благоприятен прогностичен профил, 

чиято прогноза се доближава до тази на пациентите с нисък риск. 

8. На базата на получените резултати са направени изводи, полезни за 

клиничната практика. 
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Приложения: 

 
1. Таблици на Партин ( Partin tables) 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
http://urology.jhu.edu/prostate/partintables.php 
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2. Номограма на Катан ( MSKCC nomograms) 
 
 

 
 
 
 
http://www.mskcc.org/nomograms/prostate/pre-op 
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3. Актуализираната номограма на Briganti, в. 2012 г. 
(основни параметри плюс процент на 

положителни цилиндри) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 


