SOUCASNY POHLED NA GRADING KARCINOMU
PROSTATY: MODIFIKACE GLEASONOVA SYSTEMU
DLE ISUP 2005 — PREHLED

O. Hes', M. Hora?
'0ddéleni specialni diagnostiky SPAU FN a LF, Plzeri
2Urologicka klinika FN a LF, Plzen

Abstrakt

V roce 2005 byla publikovana upravena verze tzv. ISUP (International Society of Urological Pathology) modifikace Gleasonova
gradingového systému pro prostaticky adenokarcinom s nasledujicimi zavéry:

Gleason skére 1+1=2 by nemélo byt jako extrémné vzacna jednotka obecné stanovovano, zejména v punkéni biopsii. Vétsina
takovych ptipadu jsou ve skute¢nosti nenadorové jednotky jako napfiklad adenéza.

Gleason skére 3—4. Tato diagnéza je obvykle nepfesna, zejména je-li stanovena z punkéni biopsie. V takovych pfipadech diagnéza
Spatné koreluje s gradem v radikalni prostatektomii a navic je $patné reprodukovatelnd.

Dobfe diferencovany karcinom prostaty, ktery je rozpoznatelny v punkéni biopsii, musi byt ozna¢ovan tedy jako Gleason skére
6 a vice. Po aplikaci modifikovaného Gleasonova skérovaciho systému doslo k vyznamnému posunu Gleason skére smérem
k vys8im kategoriim.
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CURRENT APPROACH TO GRADING OF THE PROSTATIC CARCINOMA: ISUP 2005 MODIFICATION OF GLEASON SYSTEM - REVIEW
Abstract

Modification of Gleason grading system for prostatic adenocarcinoma has been published in 2005 as so-called International Soci-
ety of Urological Pathology consensus conference (ISUP) with following conclusions:

Gleason score 1+1=2 as exceedingly rare entity should not be diagnosed, especially in core biopsy. Most such cases are in fact
non-neoplastic entities (adenosis).

Gleason score 3—4. Such diagnosis is usually inaccurate, especially in core biopsy. There is usually poor correlation with prosta-
tectomy grade and poor reproducibility among pathologists.

Well-differentiated prostatic adenocarcinoma recognizable in core biopsy should be scored as Gleason score 6 or more. After
application of the modified Gleason score on core biopsy material, a substantial shift toward higher categories in Gleason score

distribution occurred.
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Uvod

Acinarni adenokarcinom prostaty neni homogenni
jednotkou. Podle posledni WHO klasifikace z roku 2004
je adenokarcinom prostaty dale délen do nékolika skupin
na tzv. atroficky, pseudohyperplasticky, z pénitych bu-
nek, koloidni, z prstencitych bunék, onkocyticky a lymfo-
epiteliomu podobny (1).

Grading prostatického (acinarniho) adenokarcinomu
se v mnohém li8i od bézné vzitych gradingovych me-
tod. Obvykle se u vétSiny nador( sleduji morfologické
charakteristiky bunék. Architektonika je sice dulezitym,
ovSem nikoliv zasadnim parametrem. Dale se vétSinou
jako velmi dilezity prognosticky parametr uziva nejvyssi
(nejhorsi) nalezeny grade v ramci nadoru.

V roce 1966 publikoval Gleason praci zabyvajici se
gradingovym systémem v prostaté (3). Povsiml si, Ze pro-
gnéza prostatického adenokarcinomu koreluje s gradem
dvou nejobjemnéjSich komponent nadoru a Ze grade je
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nutné stanovovat na zakladé celkové architektoniky na-
doru. Vytvofil tak unikatni systém gradingu, ktery pretr-
val s minimalnimi zménami takika 40 let (4).

(Gleason grade se stanovuje na zakladé architekto-
niky a cytologickych vlastnosti nadorové tkané. Gleason
skére oznacuje dva nejCastéji se vyskytujici (nejobjem-
nejsi) grady. Nékdy se udava tzv. tercialni Gleason gra-
de-tedy tfeti nejCastéjSi grade, ovSem jeho vyznamnéjsi
vliv na prognézu je prozatim diskutovan.)

Vzhledem k tomu, Ze Gleason(v systém byl vytvaren
a pozdéji mirné modifikovan v dobé pfed imunohistoche-
mii a tim padem pred prikazem tzv. bazalni vrstvy bu-
nek, ktera je zcela zasadni pro diagnostiku karcinomu,
muselo nutné dojit ke zménam v pohledu na morfologic-
ky vzhled prostatickych nadoru.

Dal$im diivodem ke zméné je fakt, Ze v dobé, kdy Glea-
son publikoval své prace, byla vétSina nador( zachycena
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Obrazek 1. Punkéni biopsie prostaty s dobfe diferencovanym prostatickym adeno-
karcinomem. Diagnézu je mozné bez problému stanovit na podkladé zékladniho HE
barveni. Gleason grade by mél byt stanoven na 3, pokud by bylo udéno Gleason
skore, pak musi znit 6 = 3+3 (HE, 100x)

v pokrocilém klinickém stupni a nebyly detekovany inici-
alni tumory. S tim bezprostfedné souvisi i povaha materi-
alu, ktery se do patologickych laboratofi dostaval pfed 40
lety a ktery zpracovavadme dnes. Koncem devadesatych
let minulého stoleti a zaCatkem nového stoleti se v odbor-
ném tisku zacinaly objevovat prace, které presné moni-
torovaly rozdilnosti v gradingu prostatického adenokarci-
nomu, zejména u nizsich gradd a posun vysledku k vys-
§im graddm. Tento trend nebyl dan zménou biologické
povahy adenokarcinomu prostaty, ale zejména zménou
pristupu k interpretaci bioptického nalezu (6, 7).

Modifikace gradingu karcinomu prostaty
dle ISUP

V roce 2004 byla vydana nova klasifikace urogeni-
talnich nadord WHO (1). O rok pozdéji doslo k setkani
uropatologu vénujicich se patologii prostaty v San Anto-
niu, kde byla provedena Uprava gradingového systému,
ktera byla posléze publikovana jako tzv. ISUP (Internatio-
nal Socienty of Urological Pathology) 2005 modifikace
Gleasonova systému (2).

Co se zménilo

— Gleason grade 1 a 2 obecné v punktatech je nalez
naprosto vyjimecny. Gleason grade 1 a 2 se vysky-
tuje prakticky pouze v materialu z transuretralnich
resekci, tj. v centralni a pfechodné zénég, a proto se
v punktatech Gleason grade 1 a 2 nedoporucuje po-
uzivat. Navic je velmi pravdépodobné, Ze struktury,
které byly v plvodnim Gleasonové schématu ozna-
Cované jako grade 1, nejsou karcinomovou struktu-
rou, ale nenadorovou jednotkou oznaovanou jako
adenéza (popf. atypicka adenomatézni hyperplazie).

Obrazek 2. Jiny piiklad dobfe diferencovaného prostatického karcinomu v punkci.
| zde by mélo Gleason skére znit 6 = 3+3. Podle originalniho gradingového systé-
mu by byl podobny nador oznaéen jako Gleason grade 1 (HE 100x)

— VétSina kribriformnich 1ézi je Gleason grade 4 a ne
Gleason grade 3, jak tomu bylo pfi pouziti pavodniho
schématu (dle nové modifikace je kribrifomni Glea-
son grade 3 rezervovan pouze pro strukturu malych
a okrouhlych/ovoidnich kribrifomnich zlazek, ktera je
méné ¢asta). Proto mnohé plvodni tumory Gleason
skére 3 + 3 jsou dle nové modifikace 3 +4 anebo 4 + 3.
Skoére 7, respektive 6 se tak stalo v punktatech nej-
Castejsim.

— Zadna kribrifomni struktura jiz neni ,povolena“ v Gle-
ason grade 2.

Vyhody nové modifikace Gleason
gradingu (ISUP, 2005, San Antonio, USA)

Helpap a Egevad porovnali staré a nové schéma
Gleason gradingu na souboru 3000 prostatickych biop-
sii (punktaty, material z transuretralnich resekci i prostat-
ektomie). Zjistili, Ze nova modifikace Gleason gradingu
z r. 2005 je lépe reprodukovatelnd a Iépe koreluje nalez
v punktatech a prostatektomiich. Korelace mezi punktéaty
a resekaty se pfi pouziti nové modifikace zlepsila z neu-
spokojivych 58% na 72 % (5).

Co to znamena pro praktického urologa

VySe uvedeny stru¢ny prehled Ize shrnout do zjedno-
duseného vykladu:

Gleason grade 1 je dle nové modifikace Gleasonova
systému extrémné raritni 1éze, navic prakticky nerozpo-
znatelna v punkéni biopsii.

Gleason grade 2 je rovnez vzacna, Spatné rozpo-
znatelna léze. Vyskytuje se relativné ¢astéji, nez grade
1, ovdem diagnostikovat ji I1ze jen z dobrého materialu
(minimalné z transuretralni resekce). Navic jde o diagno-
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Obrazek 3. U nejasnych pfipad(i je mozné vyuzit imunohistochemického prikazu
bunék bazalni vrstvy, které u adenokarcinomu chybi. Hnédé se barvi buriky bazaini
vrstvy (vlevo), svétle modfe vidime negativni zlazky dobfe diferencovaného prosta-
tického adenokarcinomu (34BE12 /K903/, DAKO, Carpenteria, 200x)
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zu, kterd by méla byt verifikovana specialistou na uroge-
nitalni patologii.

Prostaticky adenokarcinom rozpoznatelny v punkéni
biopsii tedy ma grade minimalné 3, coz znamena mini-
malni Gleason skore 6. Lze zjednoduSeneé fici, ze vétSina
dobre diferencovanych prostatickych karcinomu se pre-
sune do kategorie Gleason skore 6 a vice. VSechny pfi-
pady oznacené jako Gleason skére 5 a méné (zejména
byla-li diagnéza stanovena na zakladé punkéni biopsie)
by mély byt pro patology a urology minimalné podezre-
lé z podhodnoceni. Tim dochazi k vyraznému posunu
gradu u vySetfovanych pacientl. Nejde vSak o skutecny
narlst vyskytu hdfe diferencovanych nador(, ale o arbit-
razni zasah do gradingového systému.

Pohled na Gleason grade 5 zlstal prakticky nezmé-
nény.

Zmeéna gradingového systému je podpofena pomér-
né smysluplnou argumentaci a zda se, Ze nevyvolava
v obci patologl zabyvajicich se urogenitalni patologii
vyznamnéjsi rozpory.

V soucCasné dobg, tedy 2 roky po publikaci ISUP
modifikace, je jasné, ze systém bude pouzivan vétsi-

Obrazek 4. Pohled na prostatické adenokarcinomy vyssich gradu se zésadné ne-
méni (HE, 200x)

nou patologu, a Ze bude nutné zmeénit pohled na kli-
nicko-patologickou korelaci gradingu adenokarcinomu
prostaty.
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