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Abstract:
Introduction and purpose: Prostate cancer is the second most frequent malignancy in men

worldwide. The aim of this study is to analyze the key modifiable and non-modifiable risk

factors associated with the development of prostate cancer and to discuss existing prevention

strategies.

http://dx.doi.org/10.12775/JEHS.2023.21.01.018
https://apcz.umk.pl/JEHS/article/view/46076
https://zenodo.org/record/8401942
mailto:rybakjak@gmail.com
mailto:barbaramgra@gmail.com


198

Materials and methods: A literature review was conducted using the "PubMed" database

with the keywords "prostate cancer", "prostate cancer risk factors", "prostate cancer

prevention”.

State of knowledge: Prostate cancer risk factors can be divided into two groups: modifiable

and non-modifiable. Modifiable risk factors include: diet, infections and alcohol use. Non-

modifiable risk factors include: age, race, genetic factors, and family history.

Chemoprevention plays an important role in the prevention of prostate cancer.

Summary: Despite the fact that prostate cancer remains a significant challenge for current

medicine, the development of preventive methods in recent years gives hope for reducing

mortality associated with the disease. Research is still being conducted to identify prostate

cancer risk factors and to improve methods of primary and secondary prevention.

Keywords: prostate cancer, prostate cancer risk factors, prostate cancer prevention

Streszczenie:
Wstęp i cele pracy: Rak prostaty jest drugim najczęstszym typem nowotworu u mężczyzn.

Celem pracy jest analiza kluczowych modyfikowalnych i niemodyfikowalnych czynników

ryzyka związanych z rozwojem raka prostaty oraz omówienie istniejących strategii

zapobiegania.

Materiały i metody: Dokonano przeglądu literatury dostępnej w bazie danych “PubMed”.

Wyszukiwanie przeprowadzono przy użyciu słów kluczowych: ”rak prostaty”, “czynniki

ryzyka raka prostaty”, “profilaktyka raka prostaty”

Stan wiedzy: Czynniki ryzyka raka prostaty mogą być podzielone na dwie grupy:

modyfikowalne i niemodyfikowalne. Do modyfikowalnych czynników ryzyka zaliczamy:

dietę, infekcje i spożywanie alkoholu. Do niemodyfikowalnych czynników ryzyka możemy

zaliczyć: wiek, rasę, czynniki genetyczne, wywiad rodzinny. W profilaktyce raka prostaty

istotne znaczenie ma chemioprofilaktyka.

Podsumowanie: Pomimo tego, że rak prostaty pozostaje ogromnym wyzwaniem dla obecnej

medycyny, rozwój metod profilaktyki w ostatnich, daje nadzieję na zredukowanie

śmiertelności związanej z chorobą. Wciąż prowadzone są badania, mające na celu określenie

czynników ryzyka wystąpienia raka prostaty oraz udoskonalenia metod profilaktyki

pierwotnej oraz wtórnej.

Słowa kluczowe: rak prostaty, czynniki ryzyka raka prostaty, profilaktyka raka prostaty
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Wstęp i cele pracy
Rak prostaty jest drugim najczęściej występującym typem nowotworu u mężczyzn [1]. W
2020 roku zdiagnozowano około 1,4 miliona nowych przypadków raka prostaty oraz
odnotowano 375 tysięcy zgonów związanych z tą chorobą [1]. W większości przypadków rak
prostaty dotyka osoby starsze, 75% zdiagnozowanych pacjentów, to mężczyźni w wieku
powyżej 65 lat. Rak prostaty rzadko występuje u mężczyzn poniżej czterdziestego roku życia
[2]. Wraz ze wzrostem populacji osób starszych, w związku z wydłużaniem się średniej
długości życia, rak prostaty będzie stawał się coraz większym problemem dla społeczeństwa.
Pomimo znaczących postępów w diagnostyce i terapii tego schorzenia, wciąż pozostaje wiele
obszarów wymagających badań. Czynniki ryzyka związane z występowaniem raka prostaty
oraz strategie profilaktyczne stanowią kluczowe elementy w staraniach o skuteczniejszą
prewencję, wczesne wykrywanie i leczenie tego nowotworu. Celem niniejszej pracy
przeglądowej jest dogłębna analiza czynników ryzyka związanych z występowaniem raka
prostaty wraz z podziałem na czynniki ryzyka modyfikowalne i niemodyfikowalne oraz
omówienie metod profilaktyki, które mogą przyczynić się do redukcji zachorowalności na ten
nowotwór.

Stan wiedzy

Modyfikowalne czynniki ryzyka

Dieta. Badania wykazały, że dieta może wpływać na ryzyko wystąpienia raka prostaty [3].
Sugeruje się, że otyłość jest czynnikiem ryzyka raka prostaty. Jedna z metaanaliz wykazała,
że na każde 5 kg/m2 przyrostu BMI ryzyko zachorowania na raka prostaty zwiększa się o 5%
[4]. Po uwzględnieniu stadium choroby analiza wykazała, że ​ ​ współczynnik
zachorowalności na zaawansowanego raka wynosił 1,12. W badaniu Prostate Cancer
Prevention Trial porównano mężczyzn z BMI poniżej 25 kg/m2 z mężczyznami z BMI
powyżej 30 kg/m2. U mężczyzn z BMI poniżej 25 kg/m2 ryzyko wystąpienia raka o niskim
stopniu złośliwości było większe o 18%, ale o 29% mniejsze dla nowotworu o wysokim
stopniu złośliwości [5]. Wzrost zapadalności i śmiertelności koreluje ze zwiększonym
spożyciem tłuszczów wielonienasyconych [3]. W warunkach stresu oksydacyjnego,
związanego z insulinoopornością podnosi się poziom krążących czynników zapalnych, w tym
leptyny, interleukiny 6 i czynnika martwicy nowotworu, które zwiększają wzrost guza [6,7].
Otyłość prowadzi do oporności na leptynę, co wiąże się z podwyższonym poziomem leptyny
u osób otyłych. Leptyna stymuluje proliferację i progresję linii komórkowych raka prostaty
[8].
Sugeruje się, że duże spożycie czerwonego mięsa jest czynnikiem ryzyka raka prostaty [9,10].
Potencjalny mechanizm polega na przygotowywaniu mięsa w wysokich temperaturach, co
może zwiększać poziom czynników rakotwórczych, takich jak aminy heterocykliczne [11].
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Używki, styl życia. Wyniki niedawno przeprowadzonych badań wskazują, że częstość
występowania raka prostaty jest niższa wśród palaczy. Niemniej jednak rokowanie u palaczy,
u których rozwinęła się choroba, jest znacznie gorsze [12].
Spożycie alkoholu ma związek z ryzykiem raka prostaty. Prospektywne badanie kohortowe
wykazało zwiększone ryzyko raka prostaty u mężczyzn, którzy spożywają więcej niż trzy
drinki alkoholowe dziennie [13].
W przeprowadzonych w ostatnim czasie badaniach zauważono, że spożycie alkoholu jest
bezpośrednio powiązane z ryzykiem raka prostaty wśród osób o niższym spożyciu błonnika
pokarmowego i niskim spożyciu kwasu foliowego [14].
Badania wykazały wzrost ryzyka raka prostaty korelujący ze wczesnym rozpoczęciem
współżycia i dużą liczbą partnerów seksualnych, chociaż wyniki poszczególnych badań nie
są spójne [15].

Infekcje. Uważa się, że rak prostaty jest powiązany z przewlekłym stanem zapalnym. W
jednym z badań wykazano, że poziom PSA w surowicy wzrósł wkrótce po wystąpieniu
infekcji przenoszonych drogą płciową i powrócił do wartości wyjściowych w fazie
rekonwalescencji. Sugeruje to, że ostra infekcja powoduje zapalenie nabłonka prostaty [16].
W próbkach histologicznych łagodnych i złośliwych prostat często stwierdza się oznaki stanu
zapalnego, w tym nacieki zapalne i proliferacyjny zanik zapalny [17].
Uszkodzenie DNA wynika z wytwarzania reaktywnych form tlenu i azotu uwalnianych z
aktywowanych fagocytów i innych komórek zapalnych, stymulowanych reakcją wrodzonego
układu odpornościowego na początkową infekcję. Różne czynniki środowiskowe, w tym
infekcje, mogą powodować przewlekłe zapalenie prostaty prowadzące do mutacji i raka.
Histologicznym objawem tych procesów jest proliferacyjny zanik zapalny i śródnabłonkowa
neoplazja prostaty [18].

Niemodyfikowalne czynniki ryzyka

Wiek. Starzenie wiąże się z ryzykiem wystąpienia praktycznie wszystkich powszechnych
nowotworów u ludzi, jednak w przypadku raka prostaty jest prawdopodobnie najsilniejszym
czynnikiem ryzyka, ponieważ wykładnicze tempo wzrostu diagnozy i śmiertelności w
przypadku raka prostaty znacznie przewyższa większość innych nowotworów [19]. Około
85% przypadków raka prostaty rozpoznaje się po 65. roku życia. Mężczyźni w wieku
poniżej 50 lat stanowią mniej niż 0,1% pacjentów z rakiem prostaty [20]. Badania sekcyjne
wykazały mikroskopijne zmiany raka prostaty u 30% mężczyzn w czwartej dekadzie życia,
50% mężczyzn w szóstej dekadzie życia i ponad 75% mężczyzn w wieku powyżej 85 lat [21].
Badanie wykazało, że pojedynczy pomiar PSA w średnim wieku (44–50 lat) może
przewidywać ryzyko wystąpienia raka prostaty aż do 25 lat później [22]. W porównaniu z
mężczyznami, u których poziom PSA wynosił do 0,5 ng/ml, u mężczyzn z poziomem PSA
0,5–1,0 ng/ml ryzyko raka prostaty było 2,5-krotnie wyższe, a u mężczyzn z poziomem PSA
2,0–3,0 ng/ml obserwowano ponad 19-krotny wzrost ryzyka [11,22].
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Narodowość. Częstość występowania raka prostaty jest bardzo zróżnicowana w zależności
od grupy etnicznej i kraju. Najniższy wskaźnik zachorowań na raka prostaty występuje w
Azji, szczególnie w Japonii, Chinach i Indiach. Roczna zapadalność w tych krajach wynosi
1,9 nowych przypadków na 100 000 mieszkańców. Porównując, w USA zapadalność wynosi
161 nowych przypadków na 100 000 mieszkańców [23]. Badania wykazały, że u osób
pochodzenia japońskiego, które przeprowadzają się do USA, zwiększa się ryzyko
zachorowania na raka prostaty [20].

Rasa. Pochodzenie etniczne może zwiększać ryzyko wystąpienia raka prostaty. W Wielkiej
Brytanii ryzyko zachorowania na raka prostaty u czarnoskórych mężczyzn z Afryki i
Karaibów jest dwukrotnie wyższe w porównaniu do białych mężczyzn, podczas gdy u
mężczyzn pochodzenia azjatyckiego ryzyko zachorowania na raka prostaty jest o połowę
mniejsze w stosunku do białych mężczyzn [24].

Wywiad rodzinny. Istnieją mocne dowody, że występowanie raka prostaty w rodzinie
zwiększa ryzyko wystąpienia choroby. Mężczyźni, u których ojca lub brata zdiagnozowano
raka prostaty, są obarczeni od 2 do 3 razy większym ryzykiem zdiagnozowania raka prostaty
w porównaniu do mężczyzn bez dodatniego wywiadu rodzinnego. Ryzyko to jest prawie
dziewięciokrotnie wyższe w przypadku mężczyzn, których choroba wystąpiła zarówno u ojca
jak i u brata [25].
Badania rodzin i bliźniąt były szczególnie ważne pod kątem zrozumienia wpływu
genetycznego na ryzyko raka prostaty. W badaniu NorTwinCan wykorzystano rozwój raka u
bliźniąt, a także dziedziczność i odsetek wariancji ryzyka raka spowodowanych między
osobniczymi różnicami genetycznymi do oszacowania rodzinnego ryzyka zachorowania na
nowotwór [26]. W badaniu wzięło udział 23 980 osób, u których zdiagnozowano 27 156
nowotworów, przy czym rak prostaty charakteryzował się najwyższą szacowaną
skumulowaną zapadalnością (10,5%) i szacunkową dziedzicznością na poziomie prawie 57%.
Odsetek ten był znacznie wyższy niż w przypadku innych powszechnych nowotworów, w
tym raka piersi, okrężnicy i nerek [27].
Względne ryzyko rozwoju raka prostaty wzrasta wraz ze wzrostem liczby chorych członków
rodziny i bliskością stopnia pokrewieństwa krewnych dotkniętych chorobą [28].

Czynniki genetyczne. Pierwszym locus genu zidentyfikowanym w wyniku skanowania
całego genomu pacjentów z rodzinnym rakiem prostaty był RNASEL, który koduje
rybonukleazę zależną od 2-5A.
Od tego czasu zidentyfikowano kilka innych genów, w tym ELAC2, MSR1, OGG1, CHEK2,
BRCA2, PON1 i GDF15, chociaż mutacje w wielu z tych loci stwierdza się z małą
częstotliwością w populacji ryzyka [18].
Zbadano także pięć polimorfizmów pojedynczych nukleotydów (SNP) – trzy w 8q24 i po
jednym w 17q12 i 17q24.3 – pod kątem ich indywidualnego i łącznego ryzyka raka prostaty
w szwedzkiej populacji. Indywidualnie każdy z pięciu SNP był słabo powiązany z rakiem
prostaty, jednakże miały one bardzo silny, skumulowany związek z rakiem prostaty,
niezależny od pozytywnego wywiadu rodzinnego. U mężczyzn, u których występowało co
najmniej pięć z sześciu czynników związanych z rakiem prostaty (pięć SNP i dodatni wywiad
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rodzinny), iloraz szans na raka prostaty wynosił 9,46 w porównaniu z osobami, u których nie
występował żaden z tych czynników [29].
Odkryty wariant genetyczny 8q24 jest powiązany z populacyjnym ryzykiem raka prostaty u
Afroamerykanów i może wyjaśniać częstsze występowanie choroby w tej populacji [30].

Androgeny. W wielu badaniach prospektywnych oceniano rolę androgenów w surowicy w
raku prostaty, jednakże tylko jedno z tych badań wykazało, że wysoki poziom testosteronu w
surowicy zwiększa ryzyko zachorowania na raka prostaty [31]. W badaniu Physicians' Health
Study zaobserwowano zwiększone ryzyko raka prostaty wraz ze zwiększonym stężeniem
testosteronu w osoczu i jednocześnie obniżonym poziomem globuliny wiążącej hormony
płciowe [32]. Badanie to zostało jednak zakończone zanim zaczęto rutynowo stosować
badania przesiewowe na PSA, a wyniki mogą nie mieć zastosowania do dzisiejszych
populacji. W metaanalizie ośmiu prospektywnych badań epidemiologicznych nie
stwierdzono różnicy w poziomie krążących hormonów między mężczyznami, u których
rozwinął się rak prostaty, a mężczyznami, u których nie wystąpiła choroba [33]. Co więcej,
metaanaliza wspólnych danych z całego świata potwierdziła brak związku między ryzykiem
raka prostaty a stężeniem hormonów płciowych w surowicy[34].

Profilaktyka pierwotna

Badania kliniczne związane z profilaktyką pierwotną raka prostaty skupiają się głównie na
zastosowaniu chemioprofilaktyki, czyli stosowaniu substancji syntetycznych lub naturalnych
w celu zapobiegania lub opóźniania rozwoju raka.

Selen i witamina E. Badanie SELECT było randomizowanym badaniem z grupą kontrolną
otrzymującą placebo, przeprowadzonym na próbie 35500 mężczyzn, aby zbadać wpływ
selenu oraz witaminy E na rozwój raka prostaty. Wcześniejsze badania wykazały, że selen,
będący niezbędnym pierwiastkiem śladowym o właściwościach przeciwutleniających, ma
potencjalnie hamujący wpływ na wzrost komórek raka prostaty poprzez oddziaływanie na
receptory androgenowe [35, 36]. Dotychczasowe badania wskazywały także, że
suplementacja witaminy E może zmniejszać ryzyko wystąpienia raka prostaty [37,38]. Dane
te zapewniły koncepcyjną bazę badania SELECT. W projekcie SELECT badanych
podzielono na cztery grupy: placebo, suplementowanych 200 µg samego selenu,
suplementowanych 400 j.m. samej witaminy E oraz suplementowanych selenem i witaminą E.
Czas trwania badania przewidziany był na 11 lat, zostało ono jednak zakończone już po 7, ze
względu na zaobserwowany brak korzyści z suplementacji witaminy E, selenu oraz ich
połączenia. Co więcej, w badaniu follow-up wykazano nieznacznie zwiększone ryzyko
zachorowania na raka prostaty w grupie przyjmującej samą witaminę E. Dane te
doprowadziły do wniosku, że selen i witamina E nie mają działania zmniejszającego ryzyko
wystąpienia raka prostaty [39, 40]

Witamina C. Randomizowane badanie Physicians Health Study (PHSII), obejmujące 14
tysięcy uczestników, wykazało że pomimo potencjalnego działania hamującego



203

transformację nowotworową w badaniach przedklinicznych [41], suplementacja witaminą C
nie zmniejsza ryzyka wystąpienia nowotworu [40, 42]

Witamina D. Wpływ witaminy D na rozwój raka prostaty pozostaje dyskusyjny. Niektóre z
badań sugerują, że wyższe stężenie witaminy D w osoczu może zwiększać ryzyko raka
prostaty [43, 44], podczas gdy inne wskazują na coś zupełnie odwrotnego [45, 46, 47].
Metaanaliza 25 badań wykazała jednak niewielki wpływ witaminy D na zapobieganie lub
progresję raka prostaty [48]. Witamina D prawdopodobnie może wykazywać zarówno
korzystne, jak i niekorzystne działanie, w zależności od dawki lub czasu podawania, co
znajduje odzwierciedlenie w kontrowersyjnych wynikach badań [49].

Izoflawony. Izoflawony występują w większości roślin strączkowych. Ze względu na
strukturę podobną do 17-β-estradiolu, izoflawony mogą wiązać się z receptorem
estrogenowym (ER). Udowodniono, że spożycie izoflawonów sojowych zmniejsza ryzyko
rozwoju raka prostaty [50, 51]. W jednym z badań wykazano jednak, że dieta z małą dawką
(250 mg/kg) izoflawonu sojowego (genisteiny) sprzyjała progresji raka prostaty,w
porównaniu z grupą kontrolną, otrzymującą dużą dawkę genisteiny (1000 mg/kg) [52].
W randomizowanym badaniu z udziałem 158 mężczyzn stosujących suplement
oczyszczonego izoflawonu nie wykazano natomiast istotnej różnicy w częstości
występowania raka prostaty pomiędzy grupą otrzymującą izoflawon, a placebo. Należy
jednak wspomnieć, że częstość występowania raka prostaty w przypadku pacjentów >65 lat
była istotnie niższa w grupie przyjmującej izoflawon (28,0%), niż w grupie placebo (57,1%)
[53]. Pomimo tego, że wiele badań wskazuje na hamowanie rozwoju raka prostaty przez
izoflawony [54,55,56], nie wszyscy badacze są zgodni [57]. Różnice w wynikach badań
mogą być związane z różnicami w metodologii [49].

Galusan epigallokatechiny (EGCG). EGCG jest katechiną występującą głównie w zielonej
herbacie [58]. Badania wykazują, że EGCG może indukować zatrzymanie cyklu
komórkowego i apoptozę komórek nowotworowych oraz działać przeciwzapalnie [59, 60,
61]. Japońskie badanie, w którym udział wzięło 49920 uczestników, wykazało że mężczyźni
pijący pięć lub więcej filiżanek zielonej herbaty dziennie, są mniej narażeni na wystąpienie
zaawansowanego raka prostaty w porównaniu z osobami pijącymi mniej niż jedną filiżankę
dziennie [62]. Ponadto metaanaliza 10 badań wykazała, że u osób spożywających więcej niż
7 filiżanek dziennie, ryzyko wystąpienia raka prostaty znacznie się zmniejsza [58]. Wyniki te
wskazują, że zielona herbata ma działanie hamujące karcynogenezę, ale aby była skuteczna,
musi być spożywana w dużych ilościach [49].

Finasteryd. Finasteryd jest inhibitorem 5-α-reduktazy (5-ARI), który blokuje konwersję
testosteronu do dihydrotestosteronu (DHT). Ze względu na duże powinowactwo do receptora
androgenowego, DHT zwiększa jego aktywność nawet dziesięciokrotnie [63]. Finasteryd
zmniejsza stężenie DHT w prostacie, co prowadzi do zmniejszonej aktywacji receptora
androgenowego, zmniejszenia objętości prostaty i zwiększonej apoptozy komórkowej [64].
Randomizowane badanie Prostate Cancer Prevention Trial (PCPT) zostało przeprowadzone
na próbie ponad 18 000 mężczyzn w wieku powyżej 55 lat. Uczestnicy zostali losowo
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przydzieleni do grupy przyjmującej finasteryd w dawce 5 mg na dobę lub grupy kontrolnej
otrzymującej placebo. Badanie zostało zakończone po 7 latach. W grupie przyjmującej
finasteryd raka prostaty zdiagnozowano u 18,4% badanych, natomiast w grupie kontrolnej
było to 24,4% uczestników, co oznacza zmniejszenie ryzyka o 25%. Wykazano jednak, że w
grupie przyjmującej finasteryd częściej występowały guzy o wysokim stopniu złośliwości
(6,4%), niż grupie placebo (5,1%) [65].

Dutasteryd. Dutasteryd, tak jak finasteryd, jest inhibitorem 5-α-reduktazy (5-ARI) [66].
W czteroletnim, randomizowanym badaniu Reduction by Dutasteride of Prostate Cancer
Events (REDUCE) oceniano skuteczność dutasterydu w zmniejszaniu częstości
występowania raka prostaty w populacji mężczyzn o stosunkowo wysokim ryzyku. W
badaniu REDUCE wzięło udział 8000 mężczyzn, których losowo przydzielono do grupy
przyjmującej dutasteryd w dawce 0,5mg na dobę lub placebo. Po 48 miesiącach u 19,9%
badanych przyjmujących dutasteryd wykryto raka prostaty, podczas gdy w grupie placebo rak
prostaty został zdiagnozowany u 25,1% osób. Badanie wykazało także, podobnie jak w
badaniu PCPT, istotną różnicę w liczbie guzów o wysokim stopniu złośliwości. Do 24.
miesiąca badania ryzyko raka o wysokim stopniu złośliwości (≥ 7 w skali Gleasona) było
podobne w obu grupach. W okresie między 36. a 48.miesiącem badania, w grupie placebo
zdiagnozowano 1 guza o wysokim stopniu złośliwości, podczas gdy w grupie przyjmującej
dutasteryd, było ich aż 12 [67].

Profilaktyka wtórna
Celem profilaktyki wtórnej jest wykrycie choroby na wczesnym etapie, minimalizując szanse
zgonu. Kluczowe znaczenie w przypadku profilaktyki wtórnej raka prostaty ma oznaczenie
stężenia swoistego antygenu sterczowego (prostate-specific antigen, PSA). Od czasu
wprowadzenia badania PSA na początku lat dziewięćdziesiątych dwudziestego wieku,
śmiertelność z powodu raka prostaty spadła o 45% [68].
W badaniu Goeteborg losowo przydzielono 20 tysięcy mężczyzn w wieku od 50 do 64 lat do
grupy kontrolnej, w której dwa razy do roku oznaczano przesiewowo stężenie PSA. W grupie
objętej badaniami przesiewowymi ryzyko zgonów związanych z rakiem prostaty zmniejszyło
się o 44% [69].
Badanie ERSPC objęło ponad 160 tysięcy mężczyzn z 8 krajów Europy. Uczestnicy zostali
zrandomizowani do dwóch ramion - ramienia skriningowego oraz ramienia kontrolnego.
Ramię skriningowe podlegało przesiewowym badaniom stężenia PSA w interwale
czteroletnim. U mężczyzn między 55, a 69 rokiem życia, będących w ramieniu
screeningowym stwierdzono zredukowanie liczby zgonów o 21% [70].
Pomimo korzystnego wpływu badań przesiewowych na śmiertelność związaną z rakiem
stercza, w Polsce obecnie nie prowadzi się systemowych badań przesiewowych w kierunku
raka prostaty [71].

Podsumowanie
Pomimo tego, że rak prostaty pozostaje ogromnym wyzwaniem dla współczesnej medycyny,
rozwój metod profilaktyki w ostatnich latach, daje nadzieję na zredukowanie śmiertelności
związanej z tą chorobą. Wciąż prowadzone są badania, mające na celu określenie czynników
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ryzyka wystąpienia raka prostaty oraz udoskonalenia metod profilaktyki pierwotnej oraz
wtórnej.
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