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Az áttétes prosztatarák gyógyszeres kezelése az utóbbi 
években a már gyakorlati használatba vett, új vegyületek-

kel jelentős mértékben változott.
A szérum tesztoszteronszintjének csökkentésére alkalmazott 
vegyületek továbbra is a gyógyszeres kezelés alapját képezik. 
Az ennek következtében fellépő daganatos regresszió azonban 
legtöbbször átmeneti idejű. A kasztrációrezisztencia irányelvek 
szerinti definíciója: az androgén deprivációs kezelés (ADT) alatt 
bekövetkező biokémiai vagy radiológiai progresszió kasztrációs 
szinten lévő szérumtesztoszteron mellett. 
A biológiai progresszió az, ha a PSA-érték növekedése (három, 
hetente mért PSA-érték növekedése, amely közül kettő 50%-
kal meghaladja a nadírt), és a PSA-érték 2 feletti.
Radiológiai progresszió, ha legalább 2 új lézió jelenik meg 
csont-izotópvizsgálat alkalmával és/vagy a képalkotó vizsgála-
tokon lágyrész-progresszió igazolódik RECIST szerint (1).
A kialakult hormonrezisztencia esetén kezdetben a másod-
lagos hormonmanipulációk alkalmazását ajánlották (antiand-
rogén hozzáadása, majd elvonása, LHRH-analógok cseréje, 

különböző szteroidok alkalmazása). Az új típusú androgén-
receptor/szintézis gátló szerek használata lényegében törölte 
ezt a fogalmat a hormonrefrakter prosztatarák kezelésének 
tárházából, új fogalmat, a kasztrációrezisztenciát vezették be.

Docetaxelkezelés

Sokáig úgy gondolták, hogy a prosztatadaganat nem befolyá-
solható a hagyományos daganatellenes szerekkel. A kezdet-
ben alkalmazott mitoxantronkezelés a progressziót lassította 
ugyan, túlélést befolyásoló hatása nem volt.
Az első ilyen pozitív vizsgálatot a TAX 327-es vizsgálat 
eredményei igazolták. Kiemelendő, hogy ennek a mosta-
náig is mérföldkő-jelentőségű publikációnak magyar társ- 
szerzője is volt Horti József személyében (2). A standard 
kezelést egy évtizedig ez a terápia jelentette a kasztráció-
rezisztens prosztatarák eseteiben. Kísérletet tettek ugyan 
a taxánkezelések egyéb szerekkel történő kombinációjára 
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ÖSSZEFOGLALÁS
Az áttétes prosztatarák kezelése az utóbbi években jelentős 
átalakuláson ment keresztül. Abban nem történt változás, 
hogy a gyógyszeres kezelés alapja a tesztoszteron hormon 
megvonása. Ennek a folyamatnak csaknem törvényszerű 
velejárója a később bekövetkező csökkent eredményesség, 
a kasztrációrezisztencia. Az ekkor bekövetkező daganatos 
progresszió kezelésére több új vegyületet vezettek be külön-
böző szekvenciákkal.
Ezek áttekintése mellett foglalkozunk még az ebben a stá-
diumban legtöbbször megfigyelhető csontáttétek korszerű 
gyógyszeres kezelési lehetőségeivel.
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Treatment of metastatic prostate cancer

SUMMARY
The treatment of metastatic prostate cancer has changed sig-
nificantly in recent years, but the basis is still the withdrawal 
of the testosterone. An almost inherent part of this process 
is the castration resistance. Several new treatment modalities 
with different sequences have been introduced to treat the 
cancer progression that occurred at this time. In addition to an 
overview of these, we also summarize the modern treatment 
options for the bone metastases most commonly seen at this 
stage.
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(esztramusztin-foszfát – SWOG-99-16-vizsgálat – és egyéb 
citosztatikumok), jelentős mellékhatásprofilja és szerény túl-
élési eredményei miatt ezeket azonban nem alkalmazták a 
gyakorlatban (3).

ARTA-kezelések 

Az új típusú antiandrogének alkalmazása (androgénrecep-
tor-targeted agens, ARTA) alapjaiban változtatta meg a kaszt-
rációrezisztens prosztatadaganatok kezelését. Kezdetben a 
hagyományos, taxánalapú kemoterápia utáni progresszió ese-
tén javasolták, további vizsgálatok igazolták kemoterápia előtti 
és kombinációban alkalmazott hormonszenzitív elsővonalbeli 
használatukat is (lásd később). 
Az abirateron alkalmazását elsőként a COU-AA-302-, az enzaluta-
mid eredményességét a PREVAIL-vizsgálattal igazolták (4, 5).
A szisztémás kemoterápia előtti indikációját később már a ke-
vés tünettel járó lassú daganatos progresszió esetén is eredmé-
nyesnek találták.
A fenti két vegyület hatékonysága között lényeges különbsé-
get nem tudtak igazolni, kiválasztásukat a mellékhatásprofil, 
illetve a betegek társbetegségei határozzák meg. Az androgén 
szintézist gátló abirateron hatásmechanizmusából adódóan kis 
dózisú szteroiddal történő kiegészítésre szorul.
Másodvonalbeli kemoterápiás szer a cabazitaxel, amely egy 
félszintetikus taxánszármazék. A TROPIC-vizsgálat ered-
ményei alapján törzskönyvezték docetaxelkezelést követő 
progresszió eseteire. Hematológiai mellékhatásai miatt alkal-
mazása fokozott figyelmet követel, különösen az ebben a 
betegségcsoportban gyakran jelentkező csontvelő-depléció 
eseteiben (6).

Egyéb kezelések

A korszerű immunkezelések a prosztatadaganat terápiájában 
is helyet keresnek. A pembrolizumab az aktív T-sejtek felszí-
nén lévő PD-1 receptorhoz kötő immunterápiás szer, amelyet 
a KEYNOTE-021-vizsgálat eredményei alapján befogadott az 
amerikai Élelmiszer- és Gyógyszerfelügyeleti Hatóság a prosz-
tatarák kezelésére. Azon metasztatikus, kasztrációrezisztens 
prosztatadaganatos betegek kezelésére alkalmas, akik már 
részesültek új típusú antiandrogén kezelésben, valamint ta-
xán-kemoterápiában, és mikroszatellita-instabilitás vagy mis-
match repair deficiencia igazolódott náluk (7).
2022 tavaszán fogadta be az FDA a 177Lu-PSMA-617 radio-
ligandot a III. fázisú VISION-vizsgálat alapján olyan PSMA- 
pozitív metasztatikus, kasztrációrezisztens betegek kezelé-
sére, akik korábban már kaptak ARTA- és taxánterápiát. A 
progressziómentes és teljes túlélés is hosszabb volt, így igen 
ígéretes válfaja lehet az előrehaladott prosztatadaganat ke-
zelésében (8).

PARP-inhibitorok

A poli(ADP-ribóz) polimerázok (PARP) a prosztatadaganat 
célzott kezelésének nagy ígéretei. A BRCA1 és a BRCA2 
tumorszupresszív géneket tartalmazó mutáns sejtjeiben 
– amelyeket a prosztatadaganatok közel 10%-a hordoz – 
figyelemre méltó eredményeket értek el. Ezek a mutációk 
a hormonmegvonás folyamata során egyre gyakrabban 
jelentkeznek, így szerepük fokozatosan növekedik. A TO-
PARP-vizsgálat eredményei alapján igazolt féléves túlélési 
előny ebben a betegcsoportban feltétlen figyelemreméltó, 
a vegyületet a prosztatarák korábbi kezelési fázisaiban is 
igazolni tudták (9).

A csontáttétek kezelése 

A prosztatadaganatos betegek életminőségét a csontát-
tétek okozta fájdalom, illetve az esetlegesen bekövetkező 
törések jelentősen befolyásolják. Sokszor felvetődik a kér-
dés, mikor alkalmazzunk gyógyszeres kezelést a folyamat 
befolyásolására. Klinikai vizsgálatokat ezzel kapcsolatban 
a kasztrációrezisztens állapotban végeztek, így az ajánlá-
sok is csak ezekre vonatkozhatnak. Két kiemelt esetben 
indikált a biszfoszfonátok/rank ligand gátlók alkalmazása: 
törésveszély nagy kockázata és nehezen befolyásolható 
fájdalmak esetén. Prosztatadaganat csontáttéteire első vo-
nalban a nitrogéntartalmú biszfoszfonátokat (Zoledronsav) 
ajánlják (10).
Abban az esetben, ha progresszió jelentkezik, a veseműködés 
beszűkült, vagy a szerrel kapcsolatban allergiás reakció jelent-
kezik, másodvonalban rank ligand gátló (Xgeva) használata 
lehetséges (11). Ezen szerek jó hatással vannak a törésveszély 
kialakulásának csökkentésére és a fájdalmakra, a túlélést azon-
ban nem hosszabbítják meg. Ilyen hatással a Ra-223 izotóp 
(alfaradin, Xofigo) rendelkezik. Használata akkor indokolt, ha 
kizárólag csontprogresszió van (12).

Összefoglalás

A kasztrációrezisztens prosztatarák kezelésében gyökeres 
átalakulás történt az utóbbi években. Ez a folyamat tovább 
folytatódhat, hiszen az újonnan alkalmazott szerek (AR-
TA-vegyületek, PARP-inhibitorok) használata egyre inkább 
a korábbi, hormonszenzitív fázisra tevődik át, gyakran a 
kombinált kezelések részeiként. A klinikai vizsgálatok ered-
ményei alapján megváltozott irányelvek ajánlásai külön 
figyelmet érdemelnek, amelyek alapján a kasztrációrezisz-
tens prosztatarák korszerű kezelése lehetséges. Ez különös 
kihívás a kezelőorvosok és a finanszírozók számára egy-
aránt.
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