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De novo, hormonszenzitiv, metasztatikus prosztata-
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OSSZEFOGLALO

Bevezetés: A de novo, attétes, hormonszenzitiv proszta-
tarak (M1THSPQ) a prosztatarakok (PC) mintegy 5-10%-at teszi
ki, azonban a PC-hez kapcsolodd haldlesetek kozel 50%-aért
felelds. Az attétek els6sorban a csontrendszert érintik, azon-
ban a csontvel6-érintettség igen ritka.

Anyag és maodszer: Egy 71 éves férfi beteg néma,
makroszkopos, alvadékos vérvizeléssel jelentkezett egyete-
mink strg6sségi ambulanciajan. A vérvizsgalat thrombocy-
topeniat, emelkedett majfunkcids értékeket, veseelégtelen-
séget, enyhe elektrolitegyensuly-zavart, mérsékelt anémiat
és enyhe gyulladasos érték eltérést mutatott. A konzerva-
tiv kezelés ellenére nem javuld vérvizelés hatterében disz-
szeminalt intravaszkularis coagulopathia (DIC) igazolédott.
Kivizsgalasa soran konvencionalis CT-vizsgalat parailiacalis,
supraclavicularis lymphadenopathiat igazolt, emellett fizi-
kalis vizsgalat soran (rektalis digitalis vizsgalat, RDV) felme-
rilt a prosztatarak lehetsége is. Kiegészité tumormarker,
PSA-vizsgalat (total PSA) tortént, amely jelent6s eltérést,
emelkedett értéket, 159 ng/ml igazolt, majd protokoll sze-
rinti transrectalis ultrahang-vezérelte prosztatabiopszia tor-
tént, amely Gleason Grade 4+4, ISUP 4 adenokarcinomat
igazolt. Androgén deprivacios terapia (ADT), majd késdbb
abirateron-acetat kezelés indult. A jelent6s PSA-eltéreés,
illetve a konveciondlis staging vizsgalati eredmények isme-
retében kiegészit6 PSMA PET CT-vizsgalat elvégzését kez-
deményeztiik. Hematoldgusokkal folytatott konzultaciot
kovet6en csontveld-biopszia tortént, amelynek eredménye
prosztata-adenocarcinoma metasztazisanak felelt meg
(PSA-, AR+ fenotipus). Az alkalmazott kombinalt ADT- és
ARTA-kezelések mellett kasztraciorezisztens allapot alakult
ki, majd a diagndzis felallitasat kdvetden 5 hénappal a beteg
alapbetegségének szovédményei kovetkeztében elhunyt.
Kovetkeztetés: A beteg klinikai tlinetei, dontéen a
makroszkdpos, alvadékos néma vérvizelés, illetve a negativ
urolégiai korelézmény, egyéb vizsgalati eredmények hianya
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De novo Hormone-Sensitive Metastatic
Prostate Cancer: A Rare Clinical Presen-
tation, a Case Report

Introduction: De novo, syncron metastatic, hormone-sensi-
tive prostate cancer (M1HSPC) accounts for approximately 5-10%
of prostate cancers (PC), nevertheless, it is responsible for nearly
50% of PCrelated deaths. The metastases generally affect the
skeletal system, while bone marrow involvement is rare.
Materials and methods: A 71-year-old male patient was
presented to our university's emergency department with macros-
copic, dotted hematuria. Blood tests revealed thrombocytopenia,
elevated liver function values, kidney failure, mild electrolyte imba-
lance, moderate anemia, and mild inflammatory value alterations.
Despite conservative treatment, the persistent hematuria was
confirmed to be due to disseminated intravascular coagulation
(DIQ). Additional conventional CT examination confirmed parailiac
lymphadenopathy and supradavicular lymphadenopathy, and du-
ring the physical examination (digital rectal examination, DRE), the
possibility of prostate cancer also revealed. Tumor marker test for
prostate cancer (total PSA) was conducted, which showed highly
elevated level (PSA 159 ng/ml). Due to the patients deteriorating
condition, he was admitted to the intensive care unit. Later on
transrectal ultrasound-quided prostate biopsy was performed, whi-
ch confirmed a Gleason Grade 4+4, ISUP 4 adenocarcinoma. And-
rogen deprivation therapy (ADT, LHRH antagonist, degarelix) was
initiated, which was later supplemented with abiraterone acetate
and prednisone. Due to significant PSA deviation and the results of
conventional staging investigations, PSMA PET CT examination was
indicated. Following consultations with hematologists, bone mar-
row biopsy was performed, which corresponded to metastases of
prostate adenocarcinoma (PSA-, AR+ phenotype). Later on castra-
tion-resistant state appeared, the patients general condition and
ongoing bone marrow insufficiency contraindicated the initiation of
second line chemotherapy. The patient passed away five months
after the diagnosis was established.
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nehezitették a korai, pontos diagnozis felallitasat. A fizikalis
vizsgalat (RDV), férfiaknal a PSA, mint szervspecifikus tumor-
marker, tovabbi képalkoto vizsgalatok, valamint esetlinkben
a PSMA PET (T, és a tarsszakmak bevonésa segitették a be-
teg diagndzishoz térténd jutasat, illetve annak birtokaban
a viszonylag gyors szisztémas kezelés megkezdését. A DIC
mogotti masodlagos folyamatok, mint példaul esetiinkben a
prosztatakarcindma feltérképezése komplex feladat. A kez-
deti tlineti terapia (a vérvizelés konzervativ modon torténd
uraldsa, vérkészitmények addsa) atmeneti javulast ugyan
eredményezett, de a beteg altalanos allapotaban torténd
radikalis javulast az Uj generacios ARTA (abirateron-ace-
tat) és ADT-kezelések hoztak. Jelenleg nincs magas szint
evidencidval biro és széles kérben elfogadott kezelési terv
csontveld-érintettséggel egyiitt jard metasztatikus proszta-
tadaganat kezelésére. A rendelkezésre 4ll6 irodalmi adatok
kovetkezetesen az ADT-, majd kemoterapia/ARTA-kezelést
ajanlanak, triplet terapia (ADT + ARTA + kemoterapia) a
betegek 4ltalanos allapota miatt altalaban nem javasolt.
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CSONTVELG-METASZTAZIS, PROSZTATA-ADENOCARCINOMA, DISSZEMINALT INTRA-
VASZKULARIS COAGULOPATHIA (DIC), ABIRATERON-ACETAT, ANDROGEN DEPRI-
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Bevezetés

A prosztatarak a masodik leggyakoribb daganatos megbete-
gedés férfiakban (9). A prosztatadaganatos betegeket kiterje-
dés alapjan alabbi csoportokra osztjuk: lokalizalt, lokalisan el6-
rehaladott, és generalizalt folyamatok. Szévettani eredmények
alapjan leggyakoribb hisztopatolégiai kép az adenocarcinoma,
ezt kovetik a tranziciondlis, illetve a neuroendokrin tumorok. A
betegség a korai fézisban legtdbbszor tlinetmentes, azonban
elérehaladott esetekben a betegek nem specifikus tinetekrd,
mint csontfajdalom, hasi fajdalom, derékfajdalom, vérvizelés
szamolnak be. A PC leggyakrabban hematogén szérddassal
(csontvéz, t0dd, maj), illetve nyirokkeringés Gtjan terjedhet (re-
giondlis és extraregiondlis nyirokcsomak). A csontvazrendszer
mellett csontvel6-érintettség jelenléte irodalmi ritkasag, és még
ritkdbb esetben fordul elé szévédményként disszeminalt intra-
vaszkularis coagulopathia (DIC) (1-3).

Esetismertetés

A Pécsi Tudomanyegyetem slrgdsségi ambulancia-
jan egy 71 éves férfi beteg makroszkopos, alvadékos
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Conclusion: The patient's clinical symptoms, primarily silent
macroscopic hematuria and the absence of urological history
and previous results, made the establishment of an accurate
diagnosis more complicated. Physical examinations (DRE), PSA
as a prostate-specific tumor marker, further imaging studies,
and in our case, the PSMA PET (T, along with the consulta-
tions of related specialties, facilitated the patient's journey to
a proper diagnosis and the initiation of early systemic treat-
ment. Mapping out secondary processes behind DIC, such as
prostate carcinoma in our case, is a complex task. The initial
symptom therapy (managing hematuria and administering
blood products) led to temporary improvement, but a radical
improvement in the patient's overall condition came from and
the introduction of new-generation ARTA (abiraterone aceta-
te) and ADT treatments, after having histopathological diag-
nosis. Currently, there is no generally accepted evidence-ba-
sed treatment plan for metastatic prostate cancer with bone
marrow involvement. Available medical literature consistently
recommends ADT followed by chemotherapy/ARTA treatment;
triplet therapy (ADT + ARTA + chemotherapy) generally is not
recommended due to the general condition of the patient.

BONE MARROW METASTASIS, PROSTATE ADENOCARCINOMA, DISSEMINATED INT-
RAVSACURAL COAGULATION (DIC), ABIRATERONE ACETATE, ANDROGEN DEPRIVA-
TION THERAPY (ADT)

néma vérvizeléssel jelentkezett. Slirgésségi betegel-
latas keretében elvégezett laborvizsgalatok soran
thrombocytopenia, emelkedett majfunkcios értékek,
veseelégtelenség, enyhe elektroliteltérés, mérsékelt
anémia, enyhe gyulladasos paraméteremelkedés iga-
zolodott. Kiegészitd laborvizsgalatok, déntéen al-
vadologiai paraméterek vizsgalata (thrombin idé 20,8
sec, INR 14, fibrinogén 0,84 g/l, thrombocytaszam 54
a/l), illetve ClotPro® mérések térténtek, amelyek DIC
jelenlétét igazoltak. Hematologiai konzultacid tor-
tént, amelynek alapjan a beteg thrombocyta, friss fa-
gyasztott plazma, krioprecipitatum és hemokomplet-
A kiegészité mellkas-has-kismedence CT képalkotd
vizsgalatok parailiacalis, illetve supraclavicularis pa-
toldgias méretl nyirokcsomok jelenlétét igazoltak. A
rektalis digitalis fizikalis vizsgalat alapjan felmerdilé a
prosztata malignus eltérése miatt kiegészité tumor-
marker, total PSA-vizsgalatot végeztiink, amely jelen-
tésen emelkedett korspecifikus (159 ng/ml), illetve
PSA-denzitas (PSAD 3,18 ng/milcm?’) értékeket muta-
tott. A beteg allapotromlasa miatt intenziv osztalyos
elhelyezése, majd helyi érzéstelenitésben transrec-
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1. ABrA: PSMA PET CT-FELVETELEK, AMELY MULTIPLEX PATOLOGIAS CSONTMETASZTAZISOK, ILLETVE REGIONALIS NYIROK-
CSOMO-METASZTAZISOK JELENLETET IGAZOLTA
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2. ABRA: CSONTVELG-BIOPSZIA SZOVETTANI FELDOLGOZASA (H Es E restEs A, B, C KEPEKEN, D KEPEN ANDROGEN
RECEPTORFESTES) LATHATO. SZOVETTANI EREDMENY PROSZTATA-ADENOCARCINOMANAK MEGFELELO PSA-NEGATIV, AR-PO-
ZITiV CSONTVELO-METASZTAZIST IGAZOLT
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talis ultrahang-vezérelte szextans prosztatabiopszia
tortént (5). A szévettani eredmény adenocarcinoma,
Gleason Grade 4+4, ISUP 4 folyamatot igazolt, pe-
rineuralis, limfovaszkularis invazié jeleivel, az 6sszes
core minta pozitivitdasa mellett. Hormonszenzitiv,
de novo, szinkron metasztatikus, és az elsé felmérés
alapjan low volume, low risk (csontmetasztazisok,
illetve visceralis szerv érintettségének hidnya) atté-
tes prosztata-adenocarcinoma alapjan ADT-keze-
lést inditottunk (LHRH-antagonista, degarelix) (8).
A maésodik lépésben elvégzett PSMA PET-vizsgalat
alapjan, a rizikobecslés Ujraértékelésével, a beteg
kezdeti emelkedett vesefunkcids, illetve majfunkcids
eredményeit is figyelembe véve ARTA-kezelést, azon
beliil abirateron-acetat kezelést kezdtink. Attekint-
ve az abirateron-acetat qyoqyszeralkalmazasi elbira-
tat, illetve térzskonyvét Child—Pough-meghatarozas
(Child Class A) alapjan a beteq teljes, napi 1000 mg
ddzisu abirateronkezelése mellé 5 mg prednisolon
készitményadaqolast is elkezdtik. A készitmények
meginditasa el6tt a beteg kemoterapias kezelésének
lehetéségérdl (docetaxellcabazitaxel) mind hemato-
I6giai, mind pedig onkoldgiai egyeztetést kévetben
arra az allaspontra helyezkedtiink, hogy a vélheté
csontvel6-érintettség miatt a beteget a kemotera-
pias kezeléssel igen komoly rizikonak tennénk ki és
véqll a haszon/kockazat elvét mérlegelve azt elve-
tettlk. A kivizsgalas soran konvencionalis képalkoto
CT-vizsgalat, illetve induld PSA-eredmény, és a klini-
kai kép alapjan tovabbi diagnosztikai vizsgalat, PSMA
PET (1. dbra) elvégzése mellett déntéttink, amelynek
eredménye megerésitette a beteg kiterjedt, multip-
lex csontvazrendszert érinté folyamatat, a regionalis
parailiacalis patoldgids nyirokcsomok jelenléte mel-
lett. A csontvel6-elégtelenség jelei miatt esetleges
eqgyéb, az alapbetegsége mellett megjelend folya-
mat kizarasa céljabol csontvelé-biopsziat végeztink,
amelynek szévettani eredménye prosztataeredet(
adenocarcinoma csontvel6-metasztazisat igazolta.
A korszévettani vizsgalat érdekessége, hogy a min-
ta PSA-negativ, AR-pozitiv fenotipust véleményezett
(2. abra). Osszességében a beteq klinikai onkoldgiai
allapotat ezt kévetéen M1 HSPC high risk, high volu-
me betegségként értékelve a megkezdett kombinalt
tergpiat (ADT + Abi) doézisredukcié mellett zoledron-
sav-kezeléssel egészitettiik ki. Kiegészité molekularis
genetikai vizsgalatokat (BRCA 1/2 meghatarozas) is
elvégeztiik, de azok negativ eredménnyel zarultak.

A kombindlt kezelésre adott korai PSA-vélaszt kife-
Jezetten kedvezének értékeltik (PSA 27,9 ng/ml, 1
honapos kezelést kbvetben), mikbzben a beteg al-
talanos allapota, illetve kisfokban a vérképzdszervi
eredményei is javultak, tovabbi folyamatos szubszti-
tucios terapiat nem igényelt. A 3 honapos kontroll
laborvizsgélat kedvezétlen, biokémiai, PSA-relapszus
jeleit mutatta (27-40-61 ng/ml), a beteg altalanos
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3. ABRA: A BETEG PSA-VALASZA AZ ALKALMAZOTT KEZE-
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4. ABRA: A BETEG THROMBOCYTASZAM-VALTOZASA DIC-
BEN A KEZELES ALATT
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5. ABRA: A BETEG FIBRINOGENSZINT-VALTOZASA DIC-BEN
A KEZELES ALATT

allapota azonban ismételten romlott, djra intézeti el-
helyezést igényelt.

Az alkalmazott szubsztitucios kezelések ellenére a to-
vabbra is fennalld vérképzbszervi, méj-, illetve vese-
funkcios értékek romlasa miatt az abirateronkezelést
felfliggesztettik, a beteg tovabbra sem volt alkalmas
kemoterapias kezelés megkezdésére. A mindenre ki-
terjedd intézeti (urologiai, onkoldgiai, hematologiai)
ellatas ellenére a beteg a kezelés megkezdését kbve-
té 5. honapban tébbszervi elégtelenségben elhunyst.
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Megbeszélés

Prosztatakarcindma kivizsgalas részeként a fizikdlis vizsgalat
(RDV), tovabbi képalkoto vizsgdlatok, mint a PSMA PET CT, és
az 6sszefonddd szakmak bevonasa tovabbra is alapveté fon-
tossagu a pontos diagndzis megadllapitasahoz és a megfelel
terdpia megkezdéséhez. A korai, rendelkezésre allé konvenci-
ondlis képalkotd, illetve szdvettani eredmények alapjan a jelen
beteg onkoldgiai stadiumat de novo, szinkron, hormonszen-
zitly, metasztatikus low risk, low volume prosztata-adenocar-
cinomaként hataroztuk meg. A beteg éltalanos dllapota, DIC-
re utald klinikai képe, a metasztézisok elhelyezkedése, szama
(regiondlis, illetve extraregiondlis metasztézisok) viszont ellent-
mondtak az alacsony kockéazatnak, igy a jelenleg elérheté leg-
magasabb (mind szenzitivitdsban, mind pedig specificitasban)
radiolégiai képalkoto vizsgalat elvégzése mellett dontottink. A
beteg dltalanos 4llapota ugyan nem tette lehetévé, hogy az
igazolt high risk betegségben kemoterapiaval kombinalt, triplet
kezelést kezdjlink, de az irodalmi adatokkal egyez&en az abira-
teron-acetdt kezelés folytatasanak szikségességét megerdsi-
tette (4, 6, 10).

Az ADT-, ARTA-kezelés megkezdése a beteg latvanyos klinikai
allapot javuldsat, illetve kedvezé iranyd labordiagnosztikai ér-
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tékvaltozast hozott — ahogy azt a grafikai dbrak mutatjak (3-5.
abra) —, de az elért eredmények csak dtmenetinek bizonyultak.
A korai kasztraciorezisztens allapot elérése igazolta azt, hogy
a de novo csontvel§-érintettség igen rossz prognosztikai ha-
tassal bir. A rapid — 6 hénapon bellli — PSA-duplikacios id6,
biokémiai relapszus alapjan a széba johet6 kezelésekre — AR-
TA-véltas, kemoterapia — a beteg rossz altalanos allapota miatt
nem kerdilt sor.

Kovetkeztetés

Végezetll a makroszképos vérvizelés differencidldiagnozi-
sanak elvégzése komplex gondolkodast igényel, figyelembe
véve, hogy a vérzés egy része nem sebészi eredetli. Masodla-
gos folyamatok, mint példaul a prosztata malignus elvaltozasa
ugyanugy allhatnak a disszeminalt intravaszkularis coagulopat-
hia mogott, mint egyéb onkoldgiai korképek. Jelenleg nincs
elfogadott, egységes irdnyelv a csontvelé-érintettséggel egyitt
jaré prosztatakarcindma kezelésére, de a betegiink gydgyke-
zelése soran szerzett tapasztalatok alapjan az abirateron-acetéat
kezelés megfelel§ alternativa a kemoterapids kezelésre nem
alkalmas betegek szamara.
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