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Περίπτωση 1η 
 
Ανδρας 79 ετών προσέρχεται µε χρόνια ατελή επίσχεση και 
επηρρεασµένη νεφρική λειτουργία (κρεατινίνη 3,4). 
Από το ιστορικό του αναφέρει πολύ καλή γενική υγεία µε ήπια 
–κατά την γνώµη του- αλλά ελαφρώς επιδεινούµενα LUTS. 
Είχε µετρήσει το PSA προ 10ετίας και ήταν 3,8 ng/ml. 
ΔΕΠ: προστάτης µε πολλαπλά σκληρά οζίδια, καθηλωµένος 
PSA: 80 ng/ml 
U/S: διατάσεις άµφω, προστάτης 78 ml 
Βιοψία: αµφοτερόπλευρο CaP GS 4+3=7 
CT scan: πολλαπλοί διογκωµένοι λαγόνιοι λεµφαδένες άµφω 
Scanning οστών: πολλαπλές µεταστατικές εστίες στην 
ΘΜΣΣ, λαγόνια  



Θεραπευτική προσέγγιση: 
 
Ø  Ουροκαθετήρας και ανδρογονικός αποκλεισµός 

(µε ή χωρίς συγχορήγηση αναστολέα α1-AR) µε 
δοκιµή αφαίρεσης του ουροκαθετήρα ανά µήνα  

Ø  σε αποτυχία του TWOC: 
Ø  TUR channel µετά από 3 η 6 µήνες 
Ø   µόνιµος ουροκαθετήρας 

Ø   Αµεσα, TUR channel  
Ø   Ουροκαθετήρας, ADT και ακτινοθεραπεία 
Ø   Ριζική προστατεκτοµή και ADT 



Περίπτωση 2η 
Ανδρας 66 ετών προσέρχεται σε τακτικό έλεγχο 
(προηγούµενος προ 5ετίας, αναφέρει λήψη ντουταστερίδης 
από 8ετίας χωρίς ουρολογική παρακολούθηση) 
Από το ιστορικό του αναφέρει πολύ καλή γενική υγεία µε ήπια 
αλλά ελαφρώς επιδεινούµενα LUTS. 
Είχε µετρήσει το PSA προ 5ετίας και ήταν 2,8 ng/ml. 
ΔΕΠ: ήπια διογκωµένοςπροστάτης µε σχετικά σκληρότερο 
ΔΕ λοβό.  
Πρόσφατο PSA: 25 ng/ml 
U/S: προστάτης 68 ml, PVR 240 ml 
Bιοψία: ετερόπλευρο CaP GS 4+4=8  
CT scan: χωρίς διογκωµένους λεµφαδένες 
Scanning οστών: εστία αυξηµένης καθήλωσης στην εγκάρσια 
απόφυση του Θ8 
mpMRI προστάτου: διήθηση ΔΕ σπερµατοδόχου κύστεως 
από νεόπλασµα που καταλαµβάνει τα 2/3 του ΔΕ λοβού 



To PSA µειώνεται µε προβλεπόµενο τρόπο και 
εποµένως διατηρεί την χρησιµότητά του στην 

ανίχνευση του καρκίνου του προστάτη 
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Serial PSAs (Means) by Treatment  
and Cancer Status in REDUCE 

    Placebo                   Dutasteride   
Gleason 7-10  ▲ Gleason  7-10 ▲
Gleason ≤ 6     ■      Gleason ≤ 6     ■       
PCa negative  ! PCa negative   ! J Urol. 2011 Jan;185(1):126-31. 
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Ποιά είναι η αιτία της απόφραξης 
σε ασθενείς µε CaP ; 



Η αιτία της απόφραξης σε ασθενείς µε CaP  
 

Στο 70% σχεδόν των ασθενών 
µε CaΡ,  η νόσος εξορµάται από 
την περιφερική ζώνη του 
προστάτη αδένα και προκαλεί 
LUTS µόνον όταν έχει 

αναπτυχθεί τόσο ώστε να πιέζει ή να διηθεί παρακείµενες 
δοµές όπως η προστατική ουρήθρα, η ουροδόχος κύστη ή τα 
αγγειονευρώδη δεµάτια.  

Hamilton W, Sharp D. Br J Gen Pract 2004; 54: 617–21  
 Guess HA.  Epidemiol Rev 2001; 23: 152–8 

  
Μιά άλλη, συνηθέστερη, αιτία πρόκλησης  LUTS σε ασθενείς 
µε CaΡ είναι η παράλληλη διόγκωση του προστάτη λόγω ΚΥΠ, 
κάτι που έχει αυξηµένη επίπτωση µε την αύξηση της ηλικίας   



Συχνότητα της επίσχεσης σε ασθενείς 
µε CaP  

Μελέτη % 

Barnes RW, 1940 23,9 

Varenhorst E et al, 1985 17,8 

Moul JW et al, 1989 13 

Anast JW et al, 2007 10 

Barnes W. J Urol 1940; 44: 169  
 Varenhorst E et al. Urology 1985; 25:354-6 

Moul JW et al. J urol 1989; 141:1357-77 
Anast JW et al. Curr Urol Rep 2007; 8:211-6 



Μπορεί ο ανδρογονικός αποκλεισµός να άρει 
την απόφραξη σε ασθενείς µε CaP ; 



Αποτελεσµατικότητα του ανδρογονικού 
αποκλεισµού σε ασθενείς µε CaP και επίσχεση 

Μελέτη Επιτυχής TWOC (%) 
Chute R et al, 1942  69,2 
Fleischmann et al, 1985 68,6 εντός 2 µηνών 
Varenhorst et al, 1985 65,6 εντός 6 µηνών 
Thomas et al, 1992 83 εντός 1 µηνός 
Mommsen et al, 1994 62% εντός 3 µηνών 

Chute R et al. J Urol 1942; 48:462 
Fleischmann et al. J Urol 1985; 134:498-500 

Varenhorst et al. Urology 1985; 25:354-6 
Thomas DJ et al. J R Soc Med 1992; 85:318-9 

Mommsen et al. Scand J Urol Nephrol 1994; 28:401-4 



Ο ανδρογονικός αποκλεισµός µειώνει τον 
όγκο του προστάτη (ή/και τον όγκο του 

καρκίνου στον προστάτη) σε ασθενείς µε CaP  





Axcrona K et al. BJU Int 2012; 110, 1721–1728 







Ο ανδρογονικός αποκλεισµός έχει και άλλες, 
παράλληλες δράσεις:  



Ø Στο στατικό και δυναµικό στοιχείο του υποκυστικού 
κωλύµατος µέσω υποδοχέων GnRH που έχουν 
ταυτοποιηθεί σε επιθηλιακά και λεία µυϊκά κύτταρα 
του προστάτη, σε περιφερικά λεµφοκύτταρα που 
διηθούν τον προστάτη και στον βλεννογόνο της 
κύστης, τόσο σε πειραµατόζωα όσο και σε 
ανθρώπους.  

Russo A, et al. Eur Urol 2011; 59: 868–74  
Bono AV, et al.Anal Quant Cytol Histol 2002; 24: 221–7  

 Bahk JY, et al. Urol Int 2008; 80: 431–8  
Tanriverdi F, et al. Clin Exp Immunol 2005; 142: 103–10 

Gandaglia G, et al. J Urol 2011; 185:e322 
Rick FG, et al. Prostate 2011; 71: 736–47 



Ø Ο αποκλεισµός των υποδοχέων GnRH στα κύτταρα 
αυτά σχετίζεται µε µείωση των επαγωγικών της 
φλεγµονής κυτταροκινών, διαφόρων αυξητικών 
παραγόντων, ακόµη και των α1-αδρενεργικών 
υποδοχέων, 

Rick FG, et al. Prostate 2011; 71: 736–47 
Siejka A, et al. BJU Int 2010; 106: 1382–8 

 
κάτι που δυνητικά, έχει επίπτωση στην χάλαση των 
λείων µυϊκών ινών και µείωση του όγκου του 
προστάτη 

  
 Rick FG, et al. Prostate 2011; 71: 736–47 

 Giuliano F, et al. J Urol 2009; 181: 693 



Συγχορήγηση αναστολέων των  
α1 αδρενεργικών υποδοχέων σε ασθενείς µε 

καρκίνο προστάτη µε σκοπό: 
 

Ø   την χάλαση των λείων µυϊκών ινών της ΚΥΠ 
Ø   την δράση επί των καρκινικών κυττάρων 

 



H χορήγηση αγωνιστή των α1-αδρενεργικών 
υποδοχέων διεγείρει τον πολλαπλασιασµό των 

καρκινικών προστατικών κυττάρων  

Thebault S  et al. J Clin Invest 2003; 111:1691-701 



H χορήγηση παραγώγων κιναζολίνης ανταγωνιστών των α1-
αδρενεργικών υποδοχέων (δοξαζοσίνης, τεραζοσίνης) 

προκαλεί απόπτωση των καρκινικών προστατικών κυττάρων 
χωρίς επίπτωση στον πολλαπλασιασµό που δεν εξαρτάται από 

τον αδρενεργικό υποδοχέα 

 Kyprianou, N., and Benning, C.M. Cancer Res 2000; 60:4550–4555. 
Benning, C.M., and Kyprianou, N. 2002. Cancer Res 2002; 62:597–602. 



Διουρηθρική επέµβαση (TUR channel) σε 
ασθενείς µε CaP  



Mazur AW, et al. Urology 1991;38:526–528. 
Crain DS, et al. J Urol 2004;171: 668–671. 

Marszalek M, et al. BJU Int 2007;99: 56–59. 

TUR channel σε CaP 

Thomas DJ, et al. J R Soc Med 1992;85:318–319. 



Thomas DJ, et al. J R Soc Med 1992;85:318–319. 

TUR channel + ADT σε CaP 

Σε ασθενείς µε επίσχεση 
ούρων λόγω CaP στους 
οποίους ενδείκνυται 
ορµονοθεραπεία, η 
διενέργεια επέµβασης 
(channelTURP) µπορεί να 
παρουσιαστεί επιπλέον 
νοσηρότητα και εποµένως η 
επέµβαση θα πρέπει να 
χρησιµοποιείται µόνον όπου 
αποτυγχάνει ο ορµονικός 
χειρισµός. 



Υπάρχει φόβος διασποράς όταν 
πραγµατοποιείται TUR channel σε CaP; 



Φόβος διασποράς όταν πραγµατοποιείται TUR 
channel σε CaP 

Μιά σειρά µελετών ήγειραν την πιθανότητα 
αιµατογενούς διασποράς της νόσου µετά από TUR 
channel: 
Ø  McGowan DG et al. Int J Radiat Oncol Biol 

Phys 1980; 6:1121 
Ø  Hanks GE et al. J Urol 1983; 129:309 
Ø  Εlder JS et al, J Urol 1984; 131:210 A, abstr 

425 
Ø  Forman JD, et al. Cancer 1986;58:1770-8 





Η χρήση LASER γιά TUR channel σε CaP 









Αντιµετώπιση της πρωτοπαθούς εστίας σε 
ασθενείς µε µεταστατικό καρκίνο προστάτη  



Πιθανά ευεργετήµατα από την 
κυτταροµειωτική αντιµετώπιση της 
πρωτοπαθούς εστίας σε ασθενείς µε 

µεταστατικό καρκίνο προστάτη  
Ø Μείωση της νοσηρότητας λόγω τοπικής προόδου 
της νόσου 

Ø Βελτίωση του διαστήµατος χωρίς πρόοδο της 
νόσου 

Ø Καλύτερη ανταπόκριση σε συστηµατικές 
θεραπείες  

Ø Καθυστέρηση στην εµφάνιση ευνουχοάντοχης 
νόσου 

Ø  Βελτίωση της ειδικής ως προς την νόσο και της 
ολικής επιβίωσης 



Ανδρογονικός αποκλεισµός και 
ακτινοθεραπεία σε ασθενείς µε µεταστατικό 

καρκίνο προστάτη  



Ο συλλογισµός... 
Αποδεικτικά στοιχεία από 3 µεγάλες προοπτικές φάσης ΙΙΙ 
τυχαιοποιηµένες κλινικές µελέτες έδειξαν ότι σε ασθενείς µε 
τοπικά εκτεταµένη νόσο και αυξηµένου κινδύνου γιά ύπαρξη 
µικροµεταστατικής νόσου η προσθήκη ακτινοθεραπείας στον 
ανδρογονικό αποκλεισµό: 
Ø  Βελτιώνει σηµαντικά την 10ετή θεραπευτική ανταπόκριση 
Ø Μειώνει την ειδική ως προς την νόσο και γενική 

θνησιµότητα 
Ø  Βελτιώνει τον έλεγχο της τοπικής νόσου 

Τα αποτελέσµατα είναι εµφανή από τον 3ο χρόνο της 
τυχαιοποίησης.  

Widmark A et al. Lancet 2009; 373: 301–30  
Warde P, et al. Lancet 2011; 378: 2104–2111.  
Mottet N,  et al. Eur Urol 2012; 62: 213–219.  

D’Angelillo RM, et al. Crit Rev Oncol Hematol 2015; 93: 136–148.  
 



Demaria S, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2004; 58: 862–870. 

Ο µηχανισµός δράσης... 
 
H aκτινοθεραπεία επάγει ανοσολογικές απαντήσεις, ένα 
φαινόµενο που αποκαλείται «abscopal effect» και το οποίο 
έχει σαν αποτέλεσµα την υποχώρηση αποµεµακρυσµένων 
µεταστάσεων µετά από τοπική θεραπεία που αποδίδεται σε 
ενεργοποίηση της αντινεοπλασµατικής ανοσίας 



Cho Y et al. PLoS One. 2016 Jan 25;11(1):e0147191. 

 Kaplan–Meier curves for overall survival (OS) and biochemical failure-free survival 
(BCFFS) of patients receiving prostate radiotherapy (PRT) and those who did not.  
OS (p = 0.004) and BCFFS (p = 0.002) were better in PRT patients than in non-PRT 
patients 



Kanda T et al. Int J Clin Oncol. 2016 Jan 11. 

Conclusions: Local radiotherapy to the prostate by IORT in patients 
with metastatic prostate cancer may contribute to better survival, 
especially in patients without extent of skeletal disease Grade 4 or 
non-regional lymph node metastasis. 







Ριζική προστατεκτοµή και ανδρογονικός 
αποκλεισµός σε ασθενείς µε µεταστατικό 

καρκίνο προστάτη  



Ριζική προστατεκτοµή σε µεταστατικό καρκίνο 
προστάτη: είναι πραγµατοποιήσιµη ;  

J Urol. 2015; 193:832-838 

Conclusions: Cytoreductive radical prostatectomy is feasible 
in well selected men with metastatic prostate cancer who 
respond well to neoadjuvant androgen deprivation therapy. 
These pts had better median time to castration resistant 
prostate cancer (40 vs. 29 months), better clinical 
progression-free survival (38.6 vs 26.5 months), and cancer 
specific survival rates (95.6% vs 84.2%), whereas overall 
survival was similar.  
 



Conclusions: RP for men with locally 
resectable, distant metastatic prostate 
cancer appears safe in expert hands for 
meticulously selected patients. Overall 
and specific complication rates related 
to the surgical extirpation are not more 
frequent than when RP is performed for 
standard indications, and the use of 
extended pelvic lymphadenectomy in all 
of this cohort compared to its selective 
use in localized/locally advanced 
prostate cancer accounts for any extra 
morbidity. 

Ριζική προστατεκτοµή σε µεταστατικό καρκίνο 
προστάτη: είναι πραγµατοποιήσιµη ;  





Ø  Μελέτη ΝCT02138721: Μελέτη φάσης ΙΙ, Πανεπιστηµιακό 
Νοσοκοµείο Ghent, Βέλγιο 

Ø  Μελέτη του τµήµατος ουρολογικής ογκολογίας της German Cancer 
Society 

Ø  TRoMbone: Μιά κλινική µελέτη στο Ηνωµένο Βασίλειο που έχει σκοπό 
να τυχαιοποιήσει ασθενείς µε ολιγοµεταστατική νόσο σε ριζική 
προστατεκτοµή+συνήθη θεραπεία έναντι µόνης της συνήθους 
θεραπείας, µε καταληκτικό σηµείο την 5ετή συνολική επιβίωση 
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