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STRESZCZENIE

Octan abirateronu stosuje sie w leczeniu zaawansowanego raka gruczotu krokowego opornego na kastracje
(mCRPC). Dostepny w Polsce w ramach programu lekowego jest stosowany zaréwno u pacjentéw poddanych
wczesniejszej chemioterapii opartej na docetakselu, jak i u pacjentdw niepoddanych wczesniejszej chemioterapii.
W pracy opisano przypadek diugotrwatego leczenia pacjenta z przerzutowym mCRPC nieleczonego wcze$niej
chemioterapig, u ktérego zastosowanie octanu abirateronu spowodowato diugotrwalg korzy$c¢ kliniczna.

Copyright © 2019 Via Medica

ISSN 2450-1646 ABSTRACT

Stowa kluczowe: rak gruczotu krokowego oporny na kastracjg, octan abirateronu, diugotrwate przezycie

Abiraterone acetate can be applied in metastatic castration resistant prostate cancer treatment (mCRPC). It's

available in Poland within the drug program which allows to use the drug both patients with and without earlier

chemotherapy.

We describe a case of long-term abiraterone acetate treatment for elder man with mCRPC diagnosis, without

earlier standard chemotherapy.
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Wstep

Rak prostaty stanowi 13% wszystkich zachorowaf na
nowotwory wéréd mezczyzn [1]. Liczba zachorowan dy-
namicznie si¢ zwigkszata i w ciggu trzech dekad wzrosta
prawie 5-krotnie. Wiekszo$¢ zachorowan przypada na
7.1 8. dekade zycia. W zaleznosci od stopnia zaawan-
sowania w momencie rozpoznania stosowane sa rozne
metody leczenia. We wezesnym raku prostaty sa to lecze-
nie chirurgiczne, radioterapia i leczenie farmakologiczne
oparte na analogach hormonu uwalniajacego gonado-
troping (LH-RH, gonadotropin-releasing hormone) [2],
natomiast w stadium choroby przerzutowej — hormo-

noterapia oparta na analogach LH-RH, chemioterapia
lub leki antyandrogenne, ktérych przedstawicielem jest
octan abirateronu.

Opis przypadku

U opisywanego pacjenta raka gruczotu krokowego
rozpoznano w 2003 roku, gdy chory miat 64 lata. Roz-
poznanie histopatologiczne — rak gruczotowy w stopniu
ztosliwosci 7 w skali Gleasona (4+3), o zaawansowaniu
miejscowym oznaczato kwalifikacje pacjenta do leczenia
farmakologicznego gosereling, ktére trwalo 8 lat.
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Rycina 1A, B. Scyntygrafia pacjenta z kwietnia 2011 roku — pierwsza progresja obrazowa

Do miejscowejj poradni onkologicznej pacjent zglosit
sie po raz pierwszy w kwietniu 2011 roku, w wieku 72 lat,
z powodu dolegliwosci bolowych kregostupa ledzwio-
wego oraz lewego biodra. W wykonanej, zleconej przez
specjaliste urologa, scyntygrafii stwierdzono zmiany
przerzutowe do kregéw C7, Thl, L3-L4, do gérnego
bieguna prawego stawu krzyzowo-biodrowego oraz do
talerza lewej koSci biodrowej (ryc. 1A, B). Diagnostyke
poszerzono o aktualng tomografie komputerowa (CT,
computed tomography) klatki piersiowej oraz jamy brzusz-
nej, w ktérych nie wykazano obecnosci odlegltych zmian
przerzutowych. Pacjent z powodu dolegliwosci bélowych
o natezeniu w skali numerycznej (NRS, Numerical Rating
Scale) réwnym 6/7, stosowat tramadol z paracetamolem,
osiagajac zadowalajacy efekt. W wywiadzie, jak dotad, byt
leczony jedynie z powodu przerostu gruczotu krokowego
doksazosyna oraz z powodu zakrzepicy uktadu zyt gtebo-
kich koficzyn dolnych acenokumarolem.

Pacjenta zakwalifikowano do leczenia radioterapia
wyzej opisanych zmian w ko§écu. Chory wycofywat si¢
ze stosowania lekéw przeciwbow ciagu okoto 6 miesigcy
po zastosowanej radioterapii. W trakcie leczenia nadir
stezenia antygenu gruczotu krokowego (PSA, prostate-
-specific antigen) wynosit 8 ng/ml.

We wrzesniu 2017 roku w wieku 78 lat pacjent zglosit
si¢ z cechami zaréwno Kklinicznej, jak i biochemicznej
progresji choroby nowotworowej. Stezenie PSA wynosito
108 ng/ml, a w obrazie klinicznym dominowaty dole-
gliwosci bolowe kregostupa ledzwiowego o natezeniu

7 w NRS z poprawa po stosowaniu tramadolu z para-
cetamolem. Ze wzgledu na znaczny rozrost gruczotu
krokowego skutkujacy zaburzeniami mikcji pacjentowi
na state podtaczono cewnik.

W pazdzierniku 2017 roku wykonano badania ob-
razowe: scyntygrafie ukladu kostnego oraz CT klatki
piersiowej. W zakresie uktadu kostnego stwierdzono
nowe ogniska przerzutowe w barkowym koncu prawego
obojczyka oraz w glowie prawej kosci ramiennej, ktdre
nastepnie poddano napromienianiu (ryc. 2 A-D). W CT
klatki piersiowej stwierdzono drobne zmiany bliznowate
w szczytach obu pluc oraz pojedyncze guzki w obu plu-
cach nie wigksze niz 6 mm o morfologii niepodejrzane;j
onkologicznie. W zakresie ko$¢ca na granicy badania
widoczne byly ogniska osteolityczne w talerzach i trzo-
nach kosci biodrowych.

W styczniu 2018 roku pacjenta, wtedy juz w wieku
79 lat, wiaczono do programu lekowego z zastosowaniem
octanu abirateronu; warto$§¢ PSA wynosita 153,57 ng/ml,
a kastracyjne stezenie testosteronu — 0,07 ng/ml.
Wyniki badan biochemiczne wykazaly, ze wydolnos¢
watroby chorego mieéci si¢ w klasie A wedtug Childa-
-Pugha. Stosowany dotychczas acenokumarol zastapiono
profilaktycznymi dawkami heparyny drobnoczastecz-
kowej. W kontrolnym badaniu echokardiograficznym
serca frakcja wyrzutowa wynosita 60%. Jednocze$nie
modyfikowano leczenie hormonalne i wlaczono prepa-
rat tryptoreliny o przedluzonym uwalnianiu w dawce
11,25 mg podawany w odstepach co 3 miesiace.
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Rycina 2A-D. Scyntygrafia pacjenta z pazdziernika 2017 roku — druga progresja obrazowa

W kwietniu 2018 roku w trakcie kontrolnej wizyty po
3 cyklach leczenia stwierdzono, ze warto$¢ PSA obnizyta
si¢ do 23,43 ng/ml. Po uplywie 3 miesigcy leczenia pacjent
nie stosowal juz zadnych lekéw przeciwb6lowych. W trak-
cie kolejnych wizyt, na ktérych oznaczanio stezenie PSA
co 3 cykle, notowano ciagle obnizenie si¢ jego wartosci.
W scyntygrafiach ko$éca, wykonanych kolejno po 6., 12.,
18.124. cyklu leczenia (listopad 2019 1.), nie odnotowano
cech progresji. W trakcie leczenia, po 9 cyklach, pacjent
upadti doznal urazu wymagajacego hospitalizacji — do-
szto do stluczenia klatki piersiowej bez patologicznych
ztaman w obrebie koSéca.

Najnizsze stezenie PSA odnotowano w grudniu
2018 roku, po 12 cyklach, i wynosito wynosil wtedy
9,0 ng/ml. Od tego czasu zacze¢lo stopniowo narastac,
osiagajace obecnie (listopad 2019 r.) warto$¢ 19,36 ng/ml.
W czasie leczenia niezmiennie utrzymuje si¢ kastracyjne
stezenie testosteronu.

Obecnie pacjent liczy prawie 81 lat, a od momen-
tu diagnozy mija prawie 17 lat. Do tej pory otrzymat
24 kursy leczenia. Pozostaje w stanie dobrej sprawnosci
ECOG stopien 1 (ECOG — Eastern Cooperative On-
cology Group — wedtug mianownictwa WHO — World
Health Organisation); zglasza, ze pierwsze 3 miesiace
leczenia octanem abirateronu skutkowaly wycofaniem
si¢ odczuwanych przez niego dolegliwosci bélowych,
a w ciagu roku terapii tym lekiem zgltasza zdecydowa-
na subiektywna poprawe samopoczucia. Nie doznaje
obecnie zadnych powiklan stosowanej steroidoterapii

(jakos¢ widzenia stosowna do wieku, prawidtowe war-
toSci glikemii na czczo, prawidtowa funkcja nerek ze
wspotczynnikiem filtracji klebuszkowej [GFR, glome-
rular filtration rate] stosownym do wieku).

Omowienie

Ze wzgledu na specyfike biologiczng gruczolakoraka
prostaty oraz na podstawie opisanego przypadku pro-
ces leczenia mozna podzieli¢ na kilka okresow: okres
od rozpoznania choroby zaawansowanej miejcowo do
momentu przerzutowania (lata 2003- 2011, w ktérych
opisywany pacjent nie przebywal pod opieka miejscowej
poradni onkologicznej), okres stabilnej biochemicznie
iklinicznie choroby przerzutowej (lata 2011-2017) oraz
okres leczenia choroby przerzutowej po wznowie bioche-
micznej i klinicznej wraz z leczeniem podtrzymujacym
(0d 2017 r. do dzis).

Octan abirateronu stanowi dobre narzedzie do
przedhuzenia OS w grupie chorych na zaawansowa-
nego raka gruczotu krokowego opornego na kastracje
(mCRPC, metastatic castration resistant prostate cancer
treatment). Na podstawie badania COU-AA-302 [3]
uznano, ze octan abirateronu przedtuza czas wolny
od progresji (PFS, progression-free survival) z mediang
wynoszaca 11,1 miesigca oraz przesuwa czas przezycia
calkowitego (OS, overall survival) z mediang wynoszaca
33,7 miesigca.
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Na podstawie opisu niniejszego przypadku mozna
zatozy¢, ze PFS oraz OS wydhuzaja si¢ u pacjentéw mniej
obcigzonych chorobami wspdtistniejacymi. Na podsta-
wie dostgpnej literatury [4—6] mozna si¢ przekonad, ze
odsetek pacjentéw leczonych octanem abirateronu bez
dodatkowych obcigzef internistycznych nie przekracza
30% chorych poddanych analizom.

Obecnie jednak przedmiotem licznych rozwazan [7-9]
staje si¢ okres leczenia przed wystapieniem pierwszych
zmian przerzutowych. Wydtuzenie okresu od pierwotnej
choroby do rozwoju choroby oligo- lub metastatycznej
ma znaczenie pierwszorzedowe w kontekscie wydtuzenia
OS od momentu rozpoznania.

Rozwoj diagnostyki obrazowej, w tym metod pozy-
tonowej tomografii emisyjnej—tomografii komputerowej
z podaniem blonowego antygenu specyficznego dla
prostaty (PSMA-PET-CT, prostate specific membrane
antigen—positron emission tomography—computed to-
mography), idzie w parze z dyskusja na temat choroby
oligometastatycznej oraz tak zwanej occult-metastatic
disease [10]. Dlatego wtasnie w przypadku opisanego
wyzej chorego to okres od rozpoznania choroby za-
awansowanej miejscowo do pojawienia si¢ pierwszych
przerzutéw (2003-2011) bedzie w najblizszej przysztosci
stanowil pole do dyskusji. Na horyzoncie pojawiaja si¢
nowe mozliwosci terapeutyczne — inhibitory recepto-
réw androgenowych nowej generacji dla chorych na
mCRPC oraz nowe mozliwosci diagnostyczne, takie jak
PSMA-PET-CT.
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