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Chart 2. Γιάγραμμα PSA. 

Figure 1. A: Σπινθηρογάθημα οζηών B: Υπολογιζηική ηομογραθία  
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Ειςαγωγι: Ο de novo μεταςτατικόσ PrCa είναι 
πρόκλθςθ για τον Πακολόγο Ογκολόγο, τόςο ςτθν 
αρχικι του αντιμετϊπιςθ, όςο και ςτθ διαδοχι των 
κεραπειϊν.  
 
Σκοπόσ: Η παρουςίαςθ ενόσ ενδιαφζροντοσ 
περιςτατικοφ με ανταπόκριςθ ςτθ ςυγχοριγθςθ 
Abiraterone και PARP αναςτολζα  
 
Αποτελζςματα: O αςκενισ (Α), άνδρασ 67 ετϊν 
διαγνϊςκθκε τον 10/2022 με ςυμπτωματικό denovo 
μεταςτατικό ευνουχοευαίςκθτο PrCa με επϊδυνεσ 
οςτικζσ  βλάβεσ ςε ΘΜΣΣ, ΟΜΣΣ και  πφελο  και PSA 29 
ng/ ml ,Gleason 9(5+4). Ξεκίνθςε, πζρα από LHRH 
αγωνιςτι, χθμειοκεραπεία με Docetaxel βάςει τθσ 
μελζτθσ STAMPEDE και ακτινοβολικθκε ςτα επϊδυνα 
ςθμεία του ςκελετοφ. Ζλαβε 6 κφκλουσ 
χθμειοκεραπείασ -με τθν προςκικθ Carboplatin ςτουσ 
3 τελευταίουσ λόγω οριακισ επιδείνωςθσ 
απεικονιςτικά-, με ανταπόκριςθ ςυμπτωματικι και 
ορολογικι (PSA 3.66 ng/ ml) και ςυνζχιςε με  
Enzalutamide, με βάςθ το όφελοσ rPFS και OS από τθ 
μελζτθ ARCHES. Ωςτόςο λόγω αςυμπτωματικισ 
ορολογικισ μόνο επιδείνωςθσ με διπλαςιαςμό του PSA 
ςε 4 μινεσ χοριγθςθσ Enzalutamide,διενεργικθκε NGS 
και διαπιςτϊκθκε πακογόνοσ μετάλλαξθ ςτο γονίδιο 
PALB2 (εξϊνιο 4, p.P240Lfs*39), οπότε και ο αςκενισ 
ξεκίνθςε κεραπεία  με Olaparib. Παρόλα αυτά θ 
βιοχθμικι επιδείνωςθ ςυνεχίςτθκε για άλλουσ 3 μινεσ 
οπότε, επί απουςίασ ςπλαγχνικισ νόςου και 
ςυμπτωμάτων, αποφαςίςτθκε θ προςκικθ Abiraterone 
βάςει του ςυνεργικοφ μθχανιςμοφ δράςθσ και τθσ 
μελζτθσ PROpel. Ο αςκενισ (Α) λαμβάνει το 
ςυνδυαςμό Olaparib/Abiraterone για 16 μινεσ, με 
εξαιρετικι  ανοχι και ςυνεχιηόμενθ ορολογικι 
ανταπόκριςθ και απεικονιςτικι ςτακερότθτα νόςου. 
 
Συμπεράςματα: Η ςυγχοριγθςθ PARPi και Abiraterone 
ςτον μεταςτατικό ευνουχοάντοχο PrCa αποτελεί μία 
νζα κεραπευτικι επιλογι, βαςιηόμενθ ςτο ςυνεργικό 
μθχανιςμό δράςθσ των φαρμάκων. Παρά τθν βραχεία 
ανταπόκριςθ ςτθ χθμειοκεραπεία αρχικά και τθν 
αντίςταςθ ςτθ χοριγθςθ AR ανταγωνιςτι και Olaparib 
διαδοχικά, τελικά θ νόςοσ ανταποκρίνεται μακροχρόνια 
ςτο ςυνδυαςμό, αποδεικνφοντασ το όφελοσ του ακόμα 
και ςε ανκεκτικι ςε προθγοφμενουσ χειριςμοφσ νόςο. 

O αςθενήσ (Α), άνδρασ 67 ετϊν, νοςεί από 2,5 ετϊν με μεταςτατικό αδενοκαρκίνωμα προςτάτη με πολλαπλζσ οςτικζσ 
μεταςτάςεισ. Ο αςθενήσ υποβλήθηκε ςε βιοψία προςτάτη τον 10/2021  λόγω επϊδυνων οςτικϊν μεταςτάςεων ςε ΘΜΣΣ, ΟΜΣΣ 
και πφελο και αυξημζνου PSA (29,34 ng/ ml), με ανάδειξη Αδενοκαρκινϊματοσ Προςτάτη Gleason 9 (5+4), Grade Group 5. Άρα 
επρόκειτο για denovo μεταςτατικό ευνουχοευαίςθητο αδενοκαρκίνωμα προςτάτη με ςυμπτωματική νόςο.  
Ο αςθενήσ ξεκίνηςε, πζρα από LHRH αγωνιςτή, χημειοθεραπεία με Docetaxel βάςει τησ μελζτησ STAMPEDE. Επίςησ, 
ακτινοβολήθηκε ςτα επϊδυνα ςημεία του ςκελετοφ. Ζλαβε 3 κφκλουσ χημειοθεραπείασ με Docetaxel και ςτη ςυνζχεια λόγω 
οριακήσ επιδείνωςησ απεικονιςτικά ςτισ οςτικζσ μεταςτάςεισ, ζλαβε άλλουσ 3 κφκλουσ χημειοθεραπείασ με ςυνδυαςμό docetaxel - 
carboplatin, επιτυγχάνοντασ  ανταπόκριςη ςυμπτωματική και ορολογική (PSA 3.66 ng/ ml). 
Ο αςθενήσ ςυνζχιςε θεραπεία με τον νεότερο ανδρογονικό αναςτολζα Enzalutamide, με βάςη το όφελοσ rPFS και OS από τη 
μελζτη ARCHES. Ωςτόςο παρουςίαςε αςυμπτωματική,  ορολογική επιδείνωςη με διπλαςιαςμό του PSA ςε 4 μήνεσ χορήγηςησ 
Enzalutamide (PSA 7,9 ng/ml), παρά την αρχική παροδική ορολογική ανταπόκριςη.  
Διενεργήθηκε NGS και διαπιςτϊθηκε παθογόνοσ μετάλλαξη ςτο γονίδιο PALB2 (εξϊνιο 4, p.P240Lfs*39). Αποφαςίςτηκε να γίνει 
ζναρξη  θεραπείασ  με τον PARP ανατολζα Olaparib, βάςει τησ μελζτησ PROFOUND, που ζδειξε όφελοσ ςτο PFS αλλά και ςτην ολική 
επιβίωςη ςε αςθενείσ με αυτή τη μετάλλαξη. Παρόλα αυτά η βιοχημική επιδείνωςη ςυνεχίςτηκε για άλλουσ 3 μήνεσ (PSA 14,35 
ng/ml). 
Λαμβάνοντασ υπόψιν την απουςία ςυμπτωμάτων και ςπλαγχνικήσ νόςου από τον απεικονιςτικό ζλεγχο ζλεγχο, τον ςυνεργικό 
μηχανιςμό δράςησ PARP αναςτολζα και αμπιρατερόνησ και τα αποτελζςματα τησ πολυκεντρικήσ διπλά τυφλήσ κλινικήσ μελζτησ 
φάςησ 3 PROPEL, η οποία ανζδειξε αφξηςη ςτο PFS αλλά και ςτο OS με την ςυγχορήγηςη Olaparib/ Abiraterone, αποφαςίςτηκε η 
προςθήκη Abiraterone ςτην αγωγή του αςθενοφσ.  
 

Ο αςκενισ (Α) λαμβάνει το ςυνδυαςμό Olaparib/Abiraterone για 16 
μινεσ, με εξαιρετικι  ανοχι και ςυνεχιηόμενθ ορολογικι ανταπόκριςθ 
και απεικονιςτικι ςτακερότθτα νόςου.  
Η ςυγχοριγθςθ PARPi και Abiraterone ςτον μεταςτατικό ευνουχοάντοχο 
PrCa αποτελεί μία νζα κεραπευτικι επιλογι, βαςιηόμενθ ςτο ςυνεργικό 
μθχανιςμό δράςθσ των φαρμάκων. 
Η καταλλθλότερθ κεραπεία για τουσ αςκενείσ με μεταςταικό 
ορμονοάντοχο καρκίνο προςτάτθ κα πρζπει να γίνεται λαμβάνοντασ 
υπόψιν τουσ κεραπευτικοφσ χειριςμοφσ που ζγιναν ςτθν 
ορμονοευαίςκθτθ νόςο και το γονιδιακό αποτφπωμα τθσ νόςου.  
Ζτςι και ςτον ςυγκεκριμζνο αςκενι, παρά τθν βραχεία ανταπόκριςθ ςτθ 
χθμειοκεραπεία αρχικά και τθν αντίςταςθ ςτθ χοριγθςθ νεότερου 
ανδρογονικοφ αναςτολζα  και Olaparib διαδοχικά, τελικά θ νόςοσ 
ανταποκρίνεται μακροχρόνια ςτο ςυνδυαςμό, αποδεικνφοντασ το 
όφελοσ του ακόμα και ςε ανκεκτικι ςε προθγοφμενουσ χειριςμοφσ νόςο.  

Η παρουςίαςθ ενόσ ενδιαφζροντοσ περιςτατικοφ με de novo μεταςτατικό 
καρκίνο προςτάτθ, ςτο επιτεφχκθ μακροχρόνια ανταπόκριςθ με τθ 
ςυγχοριγθςθ Abiraterone και PARP αναςτολζα.   

Οι αςκενείσ με μεταςτατικό καρκίνο προςτάτθ κατθγοριοποιοφνται ανάλογα 
με το φορτίο νόςου (low ι high volume) και τθν φπαρξθ ςφγχρονων ι 
μετάχρονων μεταςτάςεων. Ο de novo μεταςτατικόσ καρκίνοσ προςτάτθ είναι 
πρόκλθςθ για τον Πακολόγο Ογκολόγο, τόςο ςτθν αρχικι του αντιμετϊπιςθ, 
όςο και ςτθ διαδοχι των κεραπειϊν. 
Ο καρκίνοσ του προςτάτθ ςυχνά χαρακτθρίηεται από ανωμαλίεσ ςε μια 
ποικιλία οδϊν ςθματοδότθςθσ που ελζγχουν τον κυτταρικό κφκλο και τθν 
απόπτωςθ, κακϊσ και ςτα μονοπάτια επιδιόρκωςθσ βλαβϊν του DNA. Η 
επιδιόρκωςθ του ομόλογου αναςυνδυαςμοφ (HRR) είναι μια οδόσ 
επιδιόρκωςθσ DNA κλινικοφ ενδιαφζροντοσ λόγω τθσ ευαιςκθςίασ των 
κυττάρων με ζλλειψθ HRR ςε αναςτολείσ πολυμεράςθσ 
πολυ(αδενοςινοδιφωςφορικισ *ADP+-ριβόηθσ) (PARP) και δυνθτικά ςε 
χθμειοκεραπεία που περιζχει πλατίνα. Τα γονίδια που εμπλζκονται άμεςα ι 
ζμμεςα ςτο HRR περιλαμβάνουν τα BRCA1, BRCA2, CHEK2, ATM, PALB2, 
FANCA και RAD51D, μεταξφ άλλων.  
Βάςει μίασ ςυγκεντρωτικισ ανάλυςθσ 692 ανδρϊν με μεταςτατικό καρκίνο 
του προςτάτθ, το 11,8 % ζφερε μία γαμετικι πακογόνο μετάλλαξθ ςε ζνα 
γονίδιο επιδιόρκωςθσ βλάβθσ του DNA. Το πιο ςυχνά επθρεαςμζνο γονίδιο 
ιταν το BRCA2 (5,3%), ακολουκοφμενο από το CHEK2 (1,9 %), το ΑΤΜ (1,6 %), 
το  BRCA1 (1 %), και τα RAD51D, PALB2, NBN/BRIP1 (<1 % το κακζνα).  
Οι αςκενείσ με μεταςτατικό καρκίνο του προςτάτθ και μια μεταβολι τθσ 
βλαςτικισ γραμμισ που επθρεάηει άμεςα ι ζμμεςα το HRR, είναι γνωςτό ότι 
ζχουν χειρότερθ πρόγνωςθ και ςυνολικι επιβίωςθ ςε ςφγκριςθ με εκείνουσ 
χωρίσ τζτοιεσ παραλλαγζσ, αν και μπορεί να ζχουν καλφτερθ ανταπόκριςθ με 
τθν κατάλλθλθ γονιδιωματικά ςτοχευμζνθ κεραπεία. 
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ΜΕΘΟΔΟΙ 

Πρόκειται για άντρα αςκενι 67 ετϊν, ο οποίοσ διαγνϊςτθκε με de novo 
μεταςτατικό καρκίνωμα προςτάτθ με οςτικζσ μεταςτάςεισ ςε ΘΜΣΣ, ΟΜΣΣ 
και  πφελο. Διενεργικθκε NGS ςτο ιςτολογικό παραςκεφαςμα από τθ βιοψία 
προςτάτθ και διαπιςτϊκθκε πακογόνοσ μετάλλαξθ ςτο γονίδιο PALB2 
(εξϊνιο 4, p.P240Lfs*39). 


