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STRESZCZENIE

W pracy przedstawiono opis przypadku 64-letniego mezczyzny leczonego z powodu raka gruczotu krokowego
od 2000 roku. Na przyktadzie pacjenta przedstawiono ewolucje postepowania terapeutycznego od choroby
zlokalizowanej przez zaawansowang wrazliwg na hormonoterapie do raka stercza opornego na kastracje. Do
chwili obecnej uzyskano u pacjenta ponad 14-letnie przezycie pod wptywem stosowania réznych metod leczenia
(prostatektomia, hormonoterapia, radioterapia, chemioterapia).

Stowa kluczowe: rak gruczotu krokowego, jako$¢ zycia, opornos$¢ na kastracje, hormonoterapia, chemioterapia

ABSTRACT

The following thesis presents a case study of 64-year old patient affected by prostate cancer who has been sub-
jected to treatment since 2000. This specific example shows the progression of therapeutic procedure starting
from the phase of localized disease through the advanced hormonal therapy responsive phase to the stage of
castration-resistant prostate. So far, over 14-year span of survival has been gained by means of implementing
various methods of treatment including prostatectomy, hormonal therapy, radiotherapy, chemotherapy.
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Wstep

Do niedawna podstawa leczenia chorych na za-
awansowanego raka gruczotu krokowego z przerzutami,
u ktérych pomimo zachowania kastracyjnych stezen
testosteronu nastgpowata progresja choroby, byla che-
mioterapia oparta na taksanach, poniewaz uwazano,
ze rak stat si¢ ,,hormonooporny” [1]. Jednakze dzieki
lepszemu poznaniu mechanizméw w nabywaniu opor-
noSci na kastracje od kliku lat wyrdznia sie raka stercza
opornego na kastracje (CRPC, castration-resistant
prostate cancer), czyli nadal zaleznego od stymulacji
androgenowej. Na podstawie badan klinicznych I1I fazy
potwierdzono skutecznoS§¢ leczenia chorych na CRPC
nowoczesnymi terapiami hormonalnymi (octan abirate-
ronu, enzalutamid) [2, 3]. Na szczeg6lng uwagge zastuguje
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octan abirateronu, ktory okazat si¢ nie tylko skuteczny
po chemioterapii, ale takze przed wdrozeniem leczenia
docetakselem. Op6znia on progresj¢ choroby u pacjen-
téw z CRPC. Ponizszy opis przypadku pacjenta leczone-
go w Klinice autoréw jest przyktadem silnej zaleznoSci
miedzy rodzajem zastosowanego leczenia a utrzymaniem
maksymalnie dobrej jakoSci zycia chorego, biorac pod
uwage nie tylko wyniki leczenia, ale przede wszystkim
efekty uboczne zwigzane z wdrozona terapia.

Opis przypadku

W listopadzie 2012 roku do Kliniki Onkologii
przyjeto 64-letniego mezczyzne z powodu progresji
opornego na kastracj¢ rozsianego raka prostaty. W lu-
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tym 2000 roku chory przeszedt zabieg prostatektomii
radykalnej. W badaniu histopatologicznym materiatu
pooperacyjnego rozpoznano raka gruczotu krokowego
duzego ryzyka (adenocarcinoma, pT4ANOMO, Gleason
4 + 3). Chory po leczeniu chirurgicznym pozostawat
pod obserwacja w poradni urologicznej, gdzie wtaczono
hormonoterapie uzupetniajaca analogiem LH-RH (go-
serelina w dawce 10,8 mg s.c. co 3 miesigce).

W listopadzie 2004 roku podczas wizyty kontrolne;j
w poradni urologicznej uwidoczniono w zdjeciu RTG
zlamanie patologiczne zebra X. Z tego powodu pacjenta
leczono na oddziale radioterapii, gdzie otrzymat radio-
terapie paliatywna (dawka 20 Gy) na okolicg zebra X
oraz wdrozono leczenie bisfosfonianami doustnymi. Od
stycznia 2004 roku pozostawat pod kontrolg Poradni
Chemioterapii w Klinice Onkologii. W badaniach: scyn-
tygrafii koSci oraz jadrowym rezonansie magnetycznym
(NMR, nuclear magnetic resonance) ,whole body” nie
potwierdzono zmian przerzutowych w uktadzie kostnym,
w wyniku czego odstagpiono od leczenia bisfosfoniana-
mi. Ze wzgledu na wzrost st¢zenia swoistego antygenu
gruczotu krokowego (PSA, prostate specific antigen)
w 2009 roku zastosowano catkowitg blokade androgeno-
wa i dotaczono do leczenia hormonalnego antyandrogen
(flutamid 250 mg, 3 X 1 tabl.).

W sierpniu 2011 roku chorego skierowano do Kliniki
Onkologii na Oddziat Chemioterapii z powodu progresji
procesu nowotworowego. Stezenie PSA wynosito wow-
czas 32 ng/ml, natomiast w badaniu TK stwierdzono
wznowe¢ miejscowg oraz liczne powigkszone wezly
chtonne w jamie brzusznej. Pacjenta zakwalifikowano do
chemioterapii paliatywnej docetakselem (75 mg/m? co
21 dni) z prednizonem (10 mg na dobe). Po I kursie
chemioterapii w wyniku matoplytkowosci 3 stopnia
[wg Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTC AE)] pacjent wymagat przetoczenia 8 jednostek
koncentratu krwinek ptytkowych (KKP). Kontynuowa-
no jednak leczenie do 8 kurséw, a poza polineuropatia
IT stopnia (wg CTC AE) nie odnotowano istotnych
klinicznie toksycznosci. W marcu 2012 roku, uzyskujac
jedynie stabilizacje choroby (PSA 34,7 ng/ml), ze wzgle-
du na zglaszane przez pacjenta ostabienie wynikajace
z leczenia cytostatykami zakoficzono terapi¢. Chory
pozostawat pod obserwacja w Poradni Chemioterapii
do lipca 2012 roku.

W sierpniu 2012 roku z powodu szybkiego wzrostu
PSA (85,6 ng/ml), pogorszenia stanu ogdlnego oraz
nasilenia dolegliwos$ci bélowych jamy brzusznej pacjenta
skierowano do Kliniki Onkologii na Oddzial Chemio-
terapii w celu ewentualnego wdrozenia kolejne;j linii le-
czenia paliatywnego. Wystapiono wéwczas z wnioskiem
do NFZ o mozliwo$¢ leczenia octanem abirateronu
z powodu ztej tolerancji i krétkiego czasu do progres;ji
choroby [(PFS, progression-free survival) 3 miesiace] po
I linii chemioterapii. Jednak z uwagi na zawile i dlugie

procedury biurokratyczne konieczne do wilaczenia
leczenia tym preparatem zdecydowano o wdrozeniu
chemioterapii w II linii leczenia paliatywnego wedhug
schematu VinDoc (winorelbina 20 mg/m? + docetaksel
25 mg/m?>w dniach 1.i8.w odstepach co 21 dni), kierujac
si¢ przede wszystkim jego matlg toksycznoscia, wykazang
w badaniach Il fazy [4]. Do pazdziernika 2012 roku chory
otrzymat 4 kursy VinDoc bez poprawy klinicznej oraz
biochemicznej. Zastosowane leczenie bylo powiklane
niedokrwistoScia II stopnia (wg CTC AE), wymagajaca
przetoczenia 2 jednostek koncentratu krwinek czerwo-
nych (KKCz), oraz zapaleniem ptuc, w czasie ktérego
konieczne byly hospitalizacja w szpitalu rejonowym oraz
wielolekowa antybiotykoterapia.

W listopadzie 2012 roku pacjent uzyskat zgod¢ NFZ
na leczenie octanem abirateronu w III linii. W chwili
kwalifikacji do leczenia stan sprawnosci ogdlnej chorego
byt dobry (ECOG 1).

W badaniu podmiotowym pacjent skarzyl si¢ na dole-
gliwosci bolowe ze strony jamy brzusznej oraz béle kostne
szczeg6lnie w okolicy kregostupa ledzwiowego, stabo
reagujace na niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ),
brak apetytu, a takze na stale uczucie zmeczenia.

W badaniu przedmiotowym stwierdzono nastgpu-
jace odstgpstwa od normy: obrzegki koficzyn dolnych,
ginekomastia, otylo$¢ II stopnia [wskaZnik masy ciala
(BMI, body mass index)] [39]. Wyniki badan laborato-
ryjnych (morfologia, biochemia, koagulologia i badanie
ogdlne moczu) byly prawidtowe, stezenie PSA wynosito
99 ng/ml. U chorego stwierdzono nadci$nienie t¢tnicze
I stopnia wedlug European Society of Hypertension/Eu-
ropean Society of Cardiology (ESH/ESC), wdrozono
leczenie przeciwnadci$nieniowe.

Wywiad obciazony internistycznie zawieral dane: od
2009 roku pacjent leczony lekami hipoglikemizujacymi
oraz insuling z powodu cukrzycy typu 2 oraz mesalazyna
z powodu wrzodziejacego zapalenia jelita grubego.

W listopadzie 2012 roku rozpoczgto terapie: octa-
nem abirateronu oraz prednizonem (Zytiga 250 mg,
1 x 4 tabl. 1000 mg/24 h przez 30 dni + Encorton
10 mg/dobeg) oraz kontynuowano leczenie analogiem
LH-RH (goserelina w dawce 10,8 mgs.c. co 3 miesigce).

Po miesiacu nie odnotowano zadnych efektéw ubocz-
nych terapii, natomiast chory zglosit znaczne zmniejszenie
dolegliwosci bolowych. Po 3 miesigcach leczenia, w stycz-
niu 2013 roku, w kontrolnym badaniu TK stwierdzono
czgSciowq remisj¢ procesu nowotworowego oraz spadek
PSA do poziomu 26,5 ng/ml (ryc. 1), a takze ustapienie
dolegliwosci bolowych, chory tolerowat leczenie bardzo
dobrze. W zwiazku z powyzszym oraz z poprawa stanu
og6lnego pacjenta — stan bardzo dobry (ECOG 0)
— zdecydowano o kontynuacji dotychczasowego leczenia.

W kolejnych badaniach kontrolnych po 6., 9.,
12. 1 15. kursie leczenia octanem abirateronu, na pod-
stawie badan obrazowych (TK) oraz oznaczania stezenia
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Rycina 1. Stezenie swoistego antygenu gruczotu krokowego (PSA) w trakcie terapii [ng/ml]

PSA stwierdzono stabilizacj¢ choroby bez istotnych
klinicznie objawéw toksycznosci leczenia.

Obecnie pacjent kontynuuje leczenie, znajduje si¢
w bardzo dobrym stanie ogélnym, nie wymaga przyjmo-
wania lekéw przeciwb6lowych, ci$nienie tetnicze utrzy-
muje si¢ w granicach normy, a w kontrolnych badaniach
biochemicznych nie odnotowano hepatotoksycznosci.
Z uwagi na popraw¢ w zakresie wznowy miejscowej
pacjenta zakwalifikowano w grudniu 2013 roku do pré-
by interwencji urologicznej, w wyniku ktérej u chorego
nastapita poprawa w zakresie oddawania moczu.

Podsumowanie

Przedstawiony wyzej przypadek stanowi pozytywny
przyktad skutecznosci klinicznej i bezpieczefistwa stoso-
wania octanu abirateronu w skojarzeniu z prednizonem
w leczeniu CRPC po wcze$niejszej chemioterapii. Lek
charakteryzuje si¢ korzystnym profilem bezpieczenstwa
w poréwnaniu z leczeniem cytostatykami, co ma szcze-
g6lne znaczenie w przypadku starszych chorych ze wspot-
istniejacymi chorobami internistycznymi, ktorzy stanowia
zdecydowana wigkszos¢ tej populacji pacjentéw [4].

Komentarz
Krzysztof Krzemieniecki
W przedstawionym opisie zwraca uwage fakt wielu

wspotistniejacych schorzen, ktére pogarszaly stan ogdlny
chorego z zaawansowanym, opornym na kastracje rakiem

Analizujac opisany przypadek i aktualne wyniki
koficowe badania III fazy COU-AA-301 [mediana
okresu obserwacji — 20,2 miesigca: w grupie abirateronu
mediana przezycia calkowitego (OS, overall survival)
wynosita 15,8 miesigca, a w grupie placebo — 11,2 mie-
sigca], mozna wnioskowacd, iz chory uzyska co najmniej
taka sama lub wigksza korzys¢ kliniczna z leczenia abira-
teronem, gdyz jego PFS obecnie wynosi 15 miesigcy [5].
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prostaty. Dobra wspétpraca z lekarzami innych specjal-
noSci oraz zastosowanie abirateronu, charakteryzujacego
si¢ dobrym profilem bezpieczefistwa spowodowaly, ze
chory odnio6st istotng korzy$¢ kliniczng (przezycie wolne
od progresji na poziomie 15 miesi¢cy). Poprawa stanu
ogodlnego oraz dobra kontrola schorzen wspdtistniejacych
pozwala na kontynuacje skutecznej terapii onkologiczne;.
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