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Hereditarni vyskyt karcinomu prostaty
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https://ghr.nlm.nih.gov/gene/BRCA2

Starsi bratr: Diagnostika

67 let, PSO
RA: otec dg. C61 v 75 letech, bratr otcova otce C61
OA:
* bez signifikantnich komorbidit
e kurak, asi 10 cigaret denné

diagndza karcinomu 3/2014
e asymptomaticky
- zachyt elevovaného PSA (iPSA 123 ug/I)
* biopsie: 6+/10 vzorkd
* histologie: adenokarcinom GS 9 (4+5), Pni+
 scintigrafie skeletu: mnohocetna generalizace
e v osovém skeletu (Th4, 6), v 7. zebru




Starsi bratr: Primarni terapie

 indikovan k OE — Nemocnice Kladno 4/2014

e efekt ADT
* pokles PSA z 123 na 6 (nadir) ug/I

 dalsi terapie nenabidnuta, kontrola pri potizich

11/2016
e postupna elevace PSA 146

e kontrolni scintigrafie skeletu: progrese kostniho postizeni
e v osovém skeletu (Thl —L3), ve vétsSiné zeber, dlouhych kostech a lopatach kycelnich

e PSO, intermitentné bolesti zad



Starsi bratr: mCRCP ve VFN — ARTA v pre-chemo

VEN, PSO, vstupni PSA 261
e pacient minimalné symptomaticky

* BPI (Brief Pain Inventory) 1

* od 2/2017 nasazen
abirateron acetat 1000 mg + prednison 10 mg denné
+ denosumab s.c. g4w

* tolerance terapie v norme
e bez otokU
* bez kardialnich komplikaci



Starsi bratr: mCRCP — AA+P pre-chemo

efekt terapie AA:
e vyvoj PSA

* terapie ukoncena 11/2017 (po9 m)
* klinicka progrese PS2 — bolesti kosti
e PD dle scintigrafie ey
e PD dle CT — nadale bez mékkotkanovych lozisek
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Starsi bratr: mCRCP dalsi terapie

indikovan k terapii:

docetaxel 75 mg/m2 +
prednison

- pokracuje v terapii
denosumabem

- vyvoj PSA
* terapie ukoncena 5/2018
* po 8 cyklech Homi mez
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Starsi bratr: mCRCP dalsi terapie @

9/2018

vyrazné zhorseni stavu, PS2

vyrazné zhorseni skeletalnich bolesti -
Skala 7-8/10

PSA mirny vzestup: 109 ug/I
PD dle scintigrafie i CT

nadale bez mekkotkanovych lozisek

indikovan k |éCebné aplikaci Ra223
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Starsi bratr: mCRCP dalsi terapie @

10/2018
- po 1. aplikaci Ra223

- vyrazneé zlepseni stavu, PS1

- vyrazne zlepseni skeletalnich
bolesti: skala 2/10

- PSA mirny vzestup

- pokracuje v aplikaci Ra223




Starsi bratr: mCRCP - dalsi terapie

11/2018
- st.p. 3. aplikaci Ra223

- trva zlepseni stavu i bolesti PS1, pokles PSA
- na cUZ 1 susp. lozisko v jatrech

12/2018
- RFA loziska v jatrech

1/2019
- pokracuje ve stavajici terapii Ra223



Starsi bratr: Shrnuti

e diagnostikovan v 67 letech

* CRCP po 32 mesicich od diagnozy
* abirateron + prednison: 9 meésicu
e docetaxel: 8 meésicu

* nyni Ra223 - st.p. 5 cyklu

e OS 58 mésicu, zije



Mladsi bratr: Diagnostika

65 let, PSO
RA: bratr dg. C61 v 67, otec dg. C61 v 75, bratr otcova otce C61

OA:

e st. p. hepatitidé A ve 3 letech

* ICHDK anamnesticky — exkurak (vice nez 20 let nekoufi)
 arterialni hypertenze, cca 6 let na terapii

e stp. CMP - TIA (prechodna amaurdza) bez rezidui v 59 letech
e anxidzné depresivni porucha na terapii

diagnostikovan 3/2017
e akutné vznikla mocova retence
* iPSA 265 ug/I
* biopticky 8+/10 vzorka
* histologie: kribriformni acindzni Ca GS 8 (4+4), Pni-
» scintigrafie skeletu: mnohocetna generalizace




Mladsi bratr: Primarni terapie

 indikovan k OE — Nemocnice Rakovnik 4/2017
* nasazen bicalutamid 50 mg

e efekt ADT minimalni
* po 3 mésicich pokles PSA z 256 na 216 ug/!

pacient PSO, nové mirné bolesti beder a klubtu DKK
e Skala WHO 2-3/10




Mladsi bratr: Terapie mCRCP

7/2018

* se na vlastni zadost dostavil do VFN
- kde se jiz |éCil jeho bratr

* indikovan k upfront terapii
docetaxelem 75mg/m2 + zoledronat i. v.

* zoledronat zahajil bezprostredné

* CHT s odkladem 4 tydnu

- na vlastni zadost - dovolena




Mladsi bratr: Terapie mCRCP

8/2017
e PS1, bolesti dobre kompenzovany
e PSA 421

e dle UZ a rtg S+P bez znamek mékkotkanovych metastaz
* (CT objednano)

* 1. cyklus docetaxel + prednison a 2. zoledronat



Mladsi bratr: Prudka
progrese mCRCP

9/2017
* PS4, silné bolesti bederni patere 8-9/10

* akutne hospitalizovan na neurologii nemocnice Kladno pro
silné bolesti L patere

. EFeIoien na LO OK VFN a nasledné na neurochirurgickou
liniku UVN

* MRI: meta postizeni v celem rozsahu spadni Th a LS patere s
extraosealnimi komponentami nadoru. Utlak duralniho vaku a
kofent kaudy v Urovni Th/L prechodu

* dekompresni laminektomie Th12/L1




Mladsi bratr: Prudka progrese mCRCP

10/2017
» PS4, paréza DKK, PSA 1365 ug/I

* st.p. paliativni RT Th/L a lozisko v levé kycli 8+8Gy
jednorazove

* za hospitalizace dalsi zhorseni celkového stavu

* 1 26.10.2017



Shrnuti
Hereditarni vyskyt karcinomu prostaty, BRCA2+

podobnosti
* bratri, RA :otec dg. CaP v 75 letech, bratr otcova otce CaP
e vysoké GS: 9(4+5) a 8(4+4)
e pozitivné testovani na BRCA2
* podobny vék v dobé dg. (67 let a 65 let)
e vstupné M1lb — mnohocetné postizeni skeletu
e primarné hormonalni manipulace cestou OE

rozdily:
* histologicky typ (adenoCa, Pni+ vs. kribriformni acindzni Ca, Pni-)

e iPSA (123 ug/I vs. 265 ug/l)

» efekt ADT — pokles PSA (0 95 % vs. 26 %)

e doba do dg. CRCP (32 vs. 4 mésice)

* rozdilné biologické chovani

* rozdilné OS (58 vs. 7 mésicu)



PSA jako marker progrese pri terapii mCRPC?



Diagnostika

2002 - diagnoza v 71 letech
RA: negativni

OA:

* |CHS — 4nasobny by-pass — 2008
* ledvinné cysty

* jinak bez komorbidit, PSO

 cT3NOMO, iPSA 16
* histologie: acinarni adenoCa, GS 6 (3+3)



Primarni

/7 V

echa

radikalni radioterapie (2002 FNM)

dale v péci amb. urologa, Petrska, P1

pfi asympt. elevaci PSA bicalutamid do 6/2011
od 4/2012 pri PSA 17 — LHRH analog

11/2014 PSA 23 ug/l, TST kastrac¢ni hodnoty

dg. mCRPC (= po 12 letech od dg)

e generalizace do skeletu dle scintigrafie:
vyrazne zvysena osteoblasticka aktivita v levé poloviné L5 az S1




MCRCP ve VEN — AA+P pre-chemo

e 2/2015 (84 let), PS1, asymptomaticky — BPI O
* zahajil na OK VFN
abirateron acetat 1000 mg denné p. o. + prednison 10mg/den

* PSA pri zahdjeni 64 pg/I
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Lécba mMCRCP — nadir PSA

* nadir PSA bylo dosazeno po 3 mésicich terapie — 33 pg/I

* tolerance terapie bez signifikantnich NU
* kardiologicky bez obtizi




Lécba mCRCP — CR

 zobrazovaci CR doloZzena po 5 mésicich 7/2015 pfi PSA 35 g/
* scintigrafie:

neprokazujeme zmeny, které by mohly byt z onkologického hlediska vyznamné
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Lécba mMCRCP — elevace PSA

e 5/2015 — 10/2017 kontinualni elevace PSA
* nadir PSA — DT = 7,4 m (MSKCC calculator)
e celkovy stav nemocného stabilizovan, PS1, tolerance bez NU
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Lécba mMCRCP — elevace PSA
— kontrolni zobrazovaci vysetreni

 cholinové PET/CT- 3x = pfi nadir PSA doubling time
1. nejasné lozisko v prostate
2. bez vyvoje
3. mirné morfologicky progredujici uzlina pri oblouku aorty, FCH avidni — nesusp.
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LéCba MCRCP — elevace PSA
— kontrolni zobrazovaci vysetreni

* scintigrafie skeletu 3x negativni CR

* 10/2017 4. vysetreni indikuje PD: noveé lozisko zvySené osteoblastické aktivity v levém
S| skloubeni a S1

e zahajen denosumab s.c. qg4w
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LéCba mMCRCP — elevace PSA
— kontrolni zobrazovaci vysetreni

11/2017 doplnéno CT se zdvérem mirné zvétseni LU v retroperitoneu - v porovnani s
PET CT z3/2017 (13 vs 10 mm)
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Lécba mMCRCP — docetaxel

» 1/2018 indikovan k terapii docetaxel 50mg/m2 biweekly + prednison 5 mg
* podano celkem 9x do 6/2018

e ukonceno pro rozvoj v. s. kortikoidy podminéné atypické pneumonie
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Lécba mCRCP — BSC

« 7/18, PS2, PSA 548, BSC
* 1/19 sobéstacny, PSA 1263

* pokracuje v terapii denosumabem
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Shrnuti

88 let Terapie
» 17 let od dg. CaP * 32 mésicu na terapii abi+P
+ 4 roky od dg. mCRCP * 6 mésicu docetaxel

e 7 mésictu BSC
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Dékuji za pozornost!



