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Abstract

We present the case of a 68 year old man with metastatic prostate cancer, asymptomatic at the moment of the initial
diagnostic. After the histopathological confirmation, hormonal therapy based on complete androgen blockade was
applied. PSA values first followed a decrease to 2.53 ng/ml, then, at 24 months, a rising shift to 31.34 ng/ml. Therefore,
the treatment scheme was modified by replacing flutamide with bicalutamide 200 mg daily. After 6 months the PSA
values raised to 45.23 ng/ml. As a consequence the antiandrogen therapy was stopped.
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Introducere

Cancerul de prostata este recunoscut in prezent ca
una dintre principalele probleme de sanatate care
afecteazd populatia masculing, reprezentand cea de-a
doua cauza de deces prin cancer la badrbat [1]. Desi me-
todele de diagnostic permit decelarea afectiunii intr-
un stadiu precoce, in tara noastra o proportie semnifi-
cativa din cazuri sunt depistate in faza metastatica.

Prezentarea cazului

Pacientul PM in varsta de 68 de ani, asimptomatic,
fara tulburari de mictiune s-a prezentat la consultatie
in ambulatoriul de urologie cu trimitere de la medicul
de familie. Examenul clinic a decelat la tuseul rectal o
prostata cu consistenta dura, neregulatd, imprecis deli-
mitata.

Examenele de laborator au evidentiat creatinina -
1,1 mg/ml, examen sumar de urina fara modificari pa-
tologice si urocultura sterila, PSA seric 128 ng/ml. Exa-
menul ecografic abdominal a decelat rinichi cu eco-
structura normala, fara dilatatia cdilor urinare, vezica
urinard cu pereti de grosime normalg, fara formatiuni
protruzive, prostata de 67 cc, cu ecostructura neomo-
gena.

S-a practicat ecografie prostatica transrectald cu
punctie biopsie multipla (8 punctii) evidentiindu-se
adenocarcinom de prostatd pe 7 specimene, scor
Gleason 7 (4+3) (fig. 1).

Fig. 1 Aspect ecografic transrectal

In acest moment s-a considerat necesar, tinand
cont de valoarea PSA, chiar si in conditiile absentei
unei simptomatologii determinate de prezenta even-
tualelor metastaze osoase, efectuarea unei scintigrafii
osoase. Rezultatul acesteia a decelat prezenta metasta-
zelor osoase multiple (fig. 2).

Fig.2. Scintigrafie ososd evidentiind metastaze multiple

Alte investigatii pentru evaluarea extensiei locale a
cancerului de prostata nu au fost considerate necesare,
pacientul nefiind eligibil pentru instituirea unui trata-
ment cu intentie de radicalitate.

Tinand cont de stadiul neoplaziei s-a decis institui-
rea unui tratament hormonal. Au fost luate in calcul di-
ferite alternative de hormonoterapie: castrare chirurgi-
cala, castrare chimica cu analogi de LhRh, blocada an-
drogenica maximald, tratament hormonal intermitent.

Datorita rezultatelor usor superioare in ceea ce pri-
veste supravietuirea, in ciuda unor efecte adverse mai
numeroase a fost aleasa ca tratament blocada andro-
genica maximala.

Pacientul a urmat tratament cu Zoladex asociat cu
Flutamida.

Protocolul de urmarire a inclus evaluari trimestriale
cu examen clinic si tuseu rectal, determinarea PSA seric,
a hemoglobinei, creatininei si a fosfatazelor alcaline.

Evolutia PSA pe perioada de urmarire este descrisa
in tabelul 1.

Tabel 1. Evolutia PSA pe perioada de urmdrire

Interval 3luni  6luni  9luni  12luni 15luni 18 luni 24 luni
PSA 483 2,53 2,78 248 4.32 11.52 31.34

Cresterea valorilor PSA, semnificand hormono-re-
zistenta cancerului a impus schimbarea atitudinii tera-
peutice. A fost alesa ca modalitate de tratament schim-
barea antiandrogenului cu administrarea de bicalua-
mida in doza de 200 mg/zi. La o lund s-a constatat o va-
loare a PSA de 18,45 ng/ml, la 3 luni 21,45 ng/ml iar la
6 luni 45,23%. in acest moment s-a decis oprirea anti-
androgenului.
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Discutii

Cancerul de prostata metastatic reprezinta o pato-
logie grava, cu o incidenta crescutd, in ciuda modalita-
tilor moderne de diagnostic care permit depistarea
neoplaziei in forme incipiente. Depistarea activa a
acestei afectiuni prin examen clinic, tuseu rectal, deter-
minarea PSA-ului seric si ecografie transrectald la bar-
batii in varsta de peste 45 de ani reprezinta elementul
esential al unei politici de sanatate publica care sa
conducad la reducerea morbiditatii si mortalitatii prin
cancer de prostata [2].

Decelarea metastazelor osoase beneficiaza ca mo-
dalitate diagnostica de electie de scintigrafia osoasa
[3].

Tratamentul hormonal constituie alternativa tera-
peutica de electie al acestor pacienti. Tipul tratamentu-
lui hormonal este inca subiectul unor dezbaterii, ne-
existand studii prospective, randomizate care sa preci-
zeze cu claritate terapia optima [4]. Castrarea chirurgi-
cala sau chimica au o eficientd terapeutica similara (ni-
vel de evidenta 1b conform ghidului Asociatiei Europe-
ne de Urologie - EAU). Blocada androgenica maximala,
prin asocierea unui anti-androgen nesteroidian deter-
mina o crestere a suprvietuirii globale cu pretul creste-
rii efectelor adverse, a reducerii calitatii vietii si costuri
mai mari (nivel de evidenta 1a) [5].

Datele din literatura recomanda initierea tratamen-
tului hormonal imediat dupa diagnosticare, reducand
astfel riscul de aparitie a progresiei si a complicatiilor
consecutive acesteia fatd de pacientii la care tratamen-
tul se instituie mai tarziu [6].

Deprivarea androgenica intermitenta reprezinta o al-
ternativa care nu beneficiaza de suficiente date clinice
pentru a fi recomandata standard (nivel de evidenta 3).

Asocierea bifosfonatilor pentru reducerea riscurilor
complicatiilor secundare metastazelor osoase ridica pro-
bleme legate in primul rand de momentul initierii te-
rapiei. Datele obtinute pana in prezent recomanda utili-
zarea acestora la pacientii cu metastaze simptomatice [7].

Datorita prezentei metastazelor osoase acesti pa-
cienti necesita o urmadrire atenta, recidiva biochimica
fiind asociatd cu o progresie rapida a simptomelor.
Astfel, Ghidul EAU recomanda reevaluarea acestor pa-
cienti la 3-6 luni. Procolul minim de evaluare include
examenul clinic si tuseul rectal, determinarea PSA-ului
seric, la care se adauga determinarea hemoglobinei, a
creatininei serice si a fosfatazei alcaline.

La pacientii cu progresia bolii sub tratament hor-
monal Ghidul EAU sunt descrise mai multe alternative
de abordare terapeutica.
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O prima alternativa o reprezinta oprirea tratamen-
tul cu antiandrogeni [8]. Aproximativ o treime din paci-
enti pot beneficia de acesta alternativd, rezultand o re-
ducere cu peste 50% a nivelului PSA. Durata medie a
acestui raspuns este de circa 4 luni.

O alta alternativa descrisa in literatura o reprezinta
cresterea dozei de bicalutamida la 200 mg/zi, intr-un
numar de cazuri obtinandu-se o reducere a valorilor
PSA [9].

Studii prospective de faza a lll-a au demonstrat ca
administrarea Doxetacel 75mg/m2 la 3 sdaptamani de-
termina beneficii semnificative in ceea ce priveste su-
pravietuirea (recomandare grad A conform Ghidului
EAU). Conform acelorasi date la pacientii cu metastaze
osoase simptomatice administrarea de docetaxel sau
mitoxantrone asociate cu prdnison sau hidrocortizon
reprezinta alternative terapeutice viabile [10].

La pacientii cu metastaze osoase simptomatice sau
extensive tratamentul medicamentos nu aduce imbu-
natatiri semnificative in ceea ce priveste supravietui-
rea, scopul terapiei fiind in primul rand imbundtatirea
calitatii vietii.

Concluzii

Cancerul de prostata metastatic beneficiza, ca
terapie de prima intentie, de tratament hormonal. Din
pacate, desi rata de raspuns initial la terapia hormonala
este ridicatd, perioada medie de supravietuire pana la
progresia bolii este 18-20 de luni, cu o supravietuire
globala de 24-36 de luni. Virtual, toti pacientii cu can-
cer de prostata sub tratament hormonal vor dezvolta
boald hormono-refractara.
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Rezumat

Prezentdam cazul unui pacient in varsta de 68 de ani cu cancer de prostatda metastatic, asimptomatic in momentul
evaludrii initiale. Dupa precizarea diagnosticului prin punctie biopsie prostatica s-a instituit tratament hormonal cu
analog de LhRh asociat cu antiandrogen (flutamidad). Valorile PSA, reduse dupa initierea terapiei la 2,53 ng/ml, au
crescut dupa 24 de de luni la 31,34 ng/ml. S-a decis modificarea schemei terapeutice cu inlocuirea flutamidei cu
bilalutamida in doza de 200 mg pe zi. Dupa o reducere initiala a valorilor PSA, la 6 luni acestea au crescut la 45,23
ng/ml. In aceasts situatie s-a ales oprirea antiandrogenului.

Cuvinte cheie: adenocarcinom de prostata, metastaze osoase, hormono-rezistenta
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