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TERAPIA NEOADIUVANTE DI DEPRIVAZIONE ANDROGENICA “INTENSA”

Tumore prostatico ad alto rischio: Definizione

• GS 8-10

• PSA > 20 ng/mL

• T3

• Alcuni GS 4+3, con elevata PSA velocity + invasione 

perineurale

La Mortalità cancro specifica 

nel carcinoma prostatico ad alto rischio è del 31% a 15-20 anni

Storicamente la terapia di 
deprivazione androgenica in 

combinazione con la PR non ha 
mostrato sostanziali benefici 

per l’incompleta soppressione 
del pathway androgenico



End-point primario: definire la pCR (pathological complete 
response) e la MRD (minumal residual disease) (< 5mm) tra 

i due bracci di trattamento

TERAPIA NEOADIUVANTE “INTENSA”: Studio in fase II



Phase 3 trial in development

End-point primario: sopravvivenza libera da metastasi a 5 
anni dalla randomizzazione 

TERAPIA NEOADIUVANTE “INTENSA” : Studio in fase III



End-point primario : 3 anni liberi da ripresa di PSA

TERAPIA NEOADIUVANTE “INTENSA” : Studio in fase III
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TERAPIA ADIUVANTE CON ENZALUTAMIDE NEI PAZIENTI PROSTATECTOMIZZATI 
CON TUMORE PROSTATICO NON METASTATICO 

• L’Enzalutamide ha mostrato 
significativi benefici in termini di 
sopravvivenza nel trattamento del 
tumore prostatico resistente alla 
castrazione

• L’Abiraterone si è mostrato utile nel 
trattamento del tumore metastatico 
ormono sensibile

• Non vi è evidenza in Letteratura del 
loro uso come terapia adiuvante in 
assenza di malattia metastatica 



TERAPIA ADIUVANTE CON ENZALUTAMIDE: Studio di fase II

METODI:

• Sono stati arruolati i pazienti affetti da malattia prostatica ad alto rischio che presentavano: 
KPS > 70%, valori di PSA azzerati nei 3 mesi successivi alla PR 

• Tutti i pazienti arruolati hanno assunto per 24 mesi enzalutamide 160 mg  per os al giorno in cicli 
da 28 gg

• L’obiettivo dello studio mirava ad ottenere un miglioramento del  BCR rate a 24 mesi (in 
Letteratura solitamente riportato intorno al 20% in questo setting di pazienti)
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CHIRURGIA RADIOGUIDATA NELLA RECIDIVA DEL TUMORE PROSTATICO 

Grazie all’introduzione della PET con PSMA che permette una 
precoce identificazione delle metastasi solide, si sta 
diffondendo sempre di più la chirurgia di salvataggio in 
pazienti con tumore di prostata recidivo.
Tuttavia l’identificazione intraoperatoria della lesione può 
rivelarsi difficoltosa.

• Il PSMA può essere legato a sostanze 
radioattive. 

• L’accumulo nelle sedi sospette per 
recidiva può può essere identificato 
mediante gamma sonde e quindi 
guidare la chirurgia.



METODI

• 121 pazienti con carcinoma
prostatico recidivo dopo PR

• Eseguita 111In- o 99Tc-based PSMA-
RGS

• Sono stati valutati BFS (PSA < 0,2
ng/ml) and PCA-specific tratment-
free survival

RISULTATI

CHIRURGIA RADIOGUIDATA NELLA RECIDIVA DEL TUMORE PROSTATICO 

Localizzazione della recidiva

Vescichette seminali 22 (18,2%)

Linfonodi pelvici 53 (43,6%)

Linfonodi presacrali/pararettali 32 (26,4%)

Linfonodi retroperitoneali 11 (9,1%)

Altro 2 (1,7%)

Localizzazione della recidiva

Localizzazione singola 66 (54,5&)

> 1 localizzazione 54 (44,6%)
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TERAPIA LOCALE NEL TUMORE OLIGOMETASTATICO: 

EVIDENZE DI LETTERATURA E ONGOING TRAIALS
Definizione di malattia oligometastatica

Stadio intermedio di malattia tra malattia localizzata e malattia 

metastatica.

L’avvento della PET ha aumentato 
le diagnosi di malattia 

oligometastatica

Riscontro da 1 a 5 metastasi



Un trattamento curativo 

della malattia 

oligometastatica richiede 

un approccio trimodale

• Chirurgia => della sede primitiva e/o delle metastasi

• Radioterapia => della sede primitiva e/o delle metastasi

• Chemioterapia o ormonoterapia sistemica

TERAPIA LOCALE NEL TUMORE OLIGOMETASTATICO: 

EVIDENZE DI LETTERATURA E ONGOING TRAIALS



Gli studi emergenti suggeriscono che un trattamento

mirato della sede primitiva del tumore e delle

metastasi nei pazienti oligometastatici possa prevenire

o diminuire la necessita di trattamenti palliativi e 

conferire un beneficio in termini di sopravvivenza.

TERAPIA LOCALE NEL TUMORE OLIGOMETASTATICO: 

EVIDENZE DI LETTERATURA E ONGOING TRAIALS



• Terapia Adiuvante o Neoadiuvante? Quale va meglio dal punto di vista della risposta oncologica 
(sopravvivenza)?

• Ci sono basi biologiche per giustificare la scelta di una strategia terapeutica rispetto all’altra?

• I parametri che sono stati valutati (rate di BCR, tasso di margini chirurgici positivi, volume di neoplasia 
residuo, tasso di downstaging, numero di metastasi linfonodali) sono effettivamente predittivi di una 
migliore risposta sulla sopravvivenza?

• Il profilo genetico può essere predittivo di una risposta alla terapia?

• Storicamente le terapia ormonale con LHRH neoadiuvante non davano dowstaging ma solo vantaggi 
chirurgici (ridotto sanguinamento). Queste nuove terapie oltre ai vantaggi oncologici hanno anche 
potenziali vantaggi chirurgici?

DOMANDE PER L’ESPERTO…

Terapia 
neoadiuvante

Terapia adiuvante



• Su quale sede l’ efficacia chirurgica è maggiore?

• Per quanto tempo si è mantenuta la risposta biochimica? (cioè pazienti liberi da PSA, 
senza necessità di terapia ormonale)

• Dopo l’intervento i pazienti hanno ripetuto una PET per valutare l’efficacia della 
chirurgia?

• Rispetto alla radioligand therapy e la RDT stereotassica, questa tecnica che risultati da 
in termini di eradicazione della malattia?

DOMANDE PER L’ESPERTO…

Chirurgia 
radioguidata con il 

PSMA



• Come programmare il timing dell’intervento in relazione alla terapia ormonale? Cioè il 
sequenziamento delle terapie come dovrebbe avvenire?

• La Radioterapia delle oligometastasi prima della Prostatectomia può favorire un 
aumento della risposta immunitaria come documentato in altri tipi di neoplasia?

DOMANDE PER L’ESPERTO…

Terapia locale nel 
tumore prostatico 

metastatico



La parola 

all’esperto…


