
www.onkologiecs.cz   /  Onkologie. 2023;17(5):335-341  /  ONKOLOGIE 335

PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Trendy v léčbě metastatického kastračně senzitivního karcinomu prostaty

https://doi.org/10.36290/xon.2023.063

Trendy v léčbě metastatického kastračně 
senzitivního karcinomu prostaty
Markéta Dvořáková, Tomáš Büchler
Onkologická klinika, 2. LF UK a Fakultní nemocnice v Motole, Praha

V léčbě pacientů s metastatickým kastračně senzitivním karcinomem prostaty (mCSPC) došlo v průběhu posledních let k význam-
nému pokroku. Zatímco u pacientů s méně rozsáhlým či méně agresivním onemocněním je doporučena kombinace androgenní 
deprivace (ADT) a hormonálních léků zaměřených na inhibici signalizace androgenního receptoru (ARTA), u pacientů v dobrém 
celkovém stavu s velkým rozsahem onemocnění, a především se synchronními metastázami, je novým standardem léčby inten-
zifikovaná iniciální terapie tripletem ADT + ARTA + docetaxel. 

Klíčová slova: hormonálně senzitivní metastatický karcinom prostaty, ARTA, intenzifikovaná tripletová terapie, docetaxel, 
enzalutamid.

Trends in the treatment of metastatic castration-sensitive prostate cancer

There has been significant progress in recent years in the treatment of patients with metastatic castration-sensitive prostate can-
cer (mCSPC). While for patients with less extensive or less aggressive disease, a combination of androgen deprivation (ADT) and 
hormonal agents aimed at inhibiting androgen receptor signaling (ARTA) is recommended, for patients in good overall condition 
with high-volume disease and especially synchronous metastases, the new standard of treatment is intensified initial therapy 
using a triplet of ADT+ARTA+docetaxel. 

Key words: metastatic hormone sensitive prostate cancer, ARTA, intensified triplet therapy, docetaxel, enzalutamide.

Úvod
Karcinom prostaty je nejčastějším zhoub-

ným nádorem mužů ve vyspělých zemích 

včetně České republiky. Incidence narůstá 

v souladu se stárnutím populace. Přestože díky 

většímu všeobecnému povědomí, zlepšení me-

todiky záchytu, je onemocnění diagnostiková-

no a léčeno stále v časnějších stadiích, přibližně 

10 % pacientů přichází s metastatickým one-

mocněním a část včasně diagnostikovaných 

pacientů po lokoregionální terapii relabuje. 

Pacienty s metastatickým senzitivním karcino-

mem prostaty (mCSPC) můžeme stratifikovat 

do několika skupin, jejichž léčba a prognóza 

je odlišná: podle nádorového objemu, podle 

metastatického postižení v době iniciální dia-

gnózy. Pacienti, u nichž je metastatické one-

mocnění zachyceno de novo – tzv. synchronní 

metastázy a pacienti, kteří z časných či lokál-

ně pokročilých onemocnění progredovali do 

metastatického onemocnění – metachronní 

metastázy. Hraniční skupinou pacientů na 

pomezí lokálně pokročilého a metastatické-

ho onemocnění jsou pacienti s tzv. oligome-

tastatickým postižením (1). S rozšiřujícími se 

možnostmi léčby stoupá potřeba volby léčby 

na základě prediktivních biomarkerů a ná-

sledná cílená stratifikace pacientů. Bohužel 

zatím nebyl objeven vhodný biomarker, který 

by zohlednil rizikovost pacientů a napomohl 

v iniciální volbě léčby. Jediné v současnosti 

využitelné biomarkery k výběru léčby u meta

statického onemocnění jsou mutace BRCA1 

a BRCA2 u kastračně rezistentního karcinomu 

prostaty (mCRPC). Pacienti s mnohočetnými 

metastázami mají častější aberace v TP53, WNT 

a v dalších genech regulujících buněčný cyklus. 

Pacienti s těmito mutacemi mají agresivnější 

průběh onemocnění (2). 

Metastatické onemocnění je i přes léčeb-

né pokroky nevyléčitelné a 5 let přežívá pouze 

30 % pacientů se synchronními metastázami 

(3). Přestože se mCSPC de novo vyskytuje 

pouze v 5 % všech pacientů diagnostikova-

ných s karcinomem prostaty, má tato skupina 

pacientů špatnou prognózu a vysokou mor-

talitu (až 50 % ze všech úmrtí na karcinom 

prostaty) (4). 
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Napříč skupinami pacientů je prognosti

cky nejvýhodnější kombinace metachronních 

metastáz a málo objemového onemocnění, 

zatímco kombinace onemocnění s velkým 

nádorovým objemem a synchronními me-

tastázami má nejhorší prognózu (5). Proto 

i volba léčby těchto pacientů by měla zohled-

ňovat míru prognostického rizika (6). Léčebné 

principy jsou však zatím v zásadě stejné pro 

synchronní a metachronní metastatické one-

mocnění (6), vzhledem k novým datům z kli-

nických studií je možné, že tento přístup bude 

brzy změněn. 

Hormonální terapie kastračně 
senzitivního metastatického 
karcinomu prostaty

Androgenní deprivační léčba
Karcinom prostaty je hormonálně depen-

dentní onemocnění. Účinným androgenem, 

který má vliv na růst nádorových buněk, je 

dihydrotestosteron (DHT), který vzniká z tes-

tosteronu působením enzymu 5α-reduk-

tázy. Testosteron je produkován majoritně 

Leydigovými buňkami varlete, malé množství 

vzniká v kůře nadledvin, v buňkách prostaty, 

a v periferní tukové tkáni konverzí estradiolu. 

Nádorové buňky samotné jsou hormonálně 

aktivní. Proto je snižování hladiny androgenů 

stále základem léčby u mCSPC – tzv. andro-

gen-deprivační léčba (ADT). 

Cílem hormonální léčby je navození an-

drogenní deprivace – tj. snížení hladin cirkulu-

jících androgenů a následné apoptózy buněk 

primárního nádoru i metastáz. Postupem času 

se účinek léčby, vlivem selekce klonů nádoro-

vých buněk, jejichž růst není závislý na andro-

genech, snižuje. Následuje vznik rezistence 

na hormonální léčbu i přes kastrační hladiny 

testosteronu a následně progrese onemocně-

ní do tzv. metastatického kastračně rezistent-

ního karcinomu prostaty (mCRPC). Průměrná 

doba do vzniku mCRPC je kolem 3 let (7).

Existuje celá řada možností ADT zahrnující 

chirurgickou kastraci (bilaterální orchiekto-

mie) a farmakologickou kastraci. Mezi způ-

soby farmakologické kastrace se řadí podá-

vání LHRH agonistů, které přes přechodný 

počáteční flare efekt způsobují down-regulaci 

hypofyzárních receptorů a snížení tvorby tes-

tosteronu. S ohledem na počáteční přechodné 

zvýšení sekrece testosteronu je třeba prvních 

3–5 dní souběžně podávat antiandrogeny. 

Zástupci skupiny jsou goserelin, leuprorelin 

a triptorelin. Další skupinou léků jsou LHRH 

antagonisté, u kterých chybí počáteční flare 

efekt a současně mají lepší bezpečnostní profil 

stran kardiovaskulárních účinků. Mezi zástup-

ce antagonistů LHRH řadíme degarelix a re-

lugolix. Hormonální léky nové generace tzv. 

ARTA (androgen receptor targeted agents), 

mezi něž patří abirateron acetát, enzaluta-

mid, apalutamid a darolutamid se podávají 

perorálně a musí se kombinovat s agonisty 

či antagonisty LHRH či chirurgickou kastrací. 

I přes podobné indikace existují mezi léky ze 

skupiny ARTA významné rozdíly. 

Abirateron acetát
Abirateron acetát a jeho aktivní metabolit 

abirateron jsou antiandrogeny, které blokují 

tvorbu testosteronu ve varlatech, v nadled-

vinách i v nádoru mechanismem ireverzibilní 

inhibice CYP17A1. Nežádoucí účinky léčby 

abirateronem jsou rozvoj hypertenze a hy-

pokalemie, výskyt periferních otoků, reten-

ce tekutin, arteriální hypertenze, kardiální 

komorbidity jako důsledek blokády syntézy 

kortizolu a zvýšení hladiny ACTH negativní 

zpětnou vazbou. Proto je nezbytné podává-

ní prednisonu, který působením na kortikoi

dní receptory tuto zpětnou vazbu blokuje. 

Významné prodloužení přežití při podávání 

ADT + abirateron + prednison u pacientů 

s mCSPC ukázaly výsledky studií LATITUDE 

a STAMPEDE, které byly publikovány v roce 

2017 a následně byla kombinace zařazena do 

mezinárodních doporučení (8, 9). Abirateron 

acetát v indikaci mCSPC se podává v dávce 

1 000 mg perorálně jednou denně spolu se za-

vedenou ADT u pacientů se vstupně generali-

zovaným onemocnění (M1) s vysokým rizikem 

časné progrese definovaným splněním dvou 

ze tří tzv. high risk kritérii: GS ≥ 8, ≥ tři kostní 

metastázy, viscerální metastázy (10). Léčba 

abirateronem má být zahájena do tří měsíců 

od zahájení ADT (10).

Enzalutamid
Enzalutamid je selektivní nesteroidní anta-

gonista androgenního receptoru (AR). Působí 

jako vysoce afinitní kompetitivní inhibitor AR, 

inhibuje translokaci komplexu AR do jádra 

a  současně i  expresi genů stimulovaných 

androgeny. Podává se perorálně ve formě 

40 mg tablet. Doporučená dávka je 160 mg/

den, léčba probíhá kontinuálně každý den. 

Výhodou oproti abirateronu je, že enzaluta-

mid lze užívat i společně s jídlem a bez nut-

nosti současného podávání kortikoidů (11).

Nejčastější nežádoucí účinky enzalutami-

du jsou únava, bolesti kloubů a svalů, bolesti 

hlavy, návaly, průjem a ztráta hmotnosti. U en-

zalutamidu bylo zaznamenáno vyšší riziko 

epileptického záchvatu, zvláště u pacientů 

s epilepsií či nadměrným příjmem alkoholu. 

Enzalutamid na rozdíl od abirateronu nemá 

mineralokortikotropní efekt (11).

Enzalutamid je indikován k léčbě pacientů 

s mCSPC v kombinaci s ADT bez ohledu na 

to, zda je nemoc generalizovaná již v době 

diagnózy nebo k ní došlo po lokoregionální 

léčbě a bez ohledu na rozsah metastatického 

onemocnění. Léčba enzalutamidem musí být 

zahájena do šesti měsíců od zahájení ADT. 

Nově, od 15. 3. 2023, má v této indikaci v České 

republice úhradu.

Apalutamid
Apalutamid je selektivní nesteroidní anta-

gonista AR. Mechanismus účinku je obdobný 

jako u enzalutamidu a podobný je i výskyt 

nežádoucích účinků (12). Do léčby mCSPC byl 

zařazen na základě dat ze studie TITAN (13). 

Apalutamid v dávce 240 mg perorálně denně 

je indikován k léčbě pacientů s mCSPC v kom-

binaci s ADT bez ohledu na to, zda je nemoc 

generalizovaná již v době diagnózy nebo k ní 

došlo po lokoregionální léčbě a bez ohledu 

na rozsah metastatického onemocnění (10). 

V České republice má úhradu u nemocných 

s mCSPC bez ohledu na rozsah onemocně-

ní, přičemž má být nasazen do 6 měsíců od 

zahájení ADT.

Darolutamid
Darolutamid je dalším nesteroidním kom-

petitivním antagonistou AR ze skupiny ARTA 

(14). Podává se v dávce 600 mg dvakrát denně 

a je indikován k léčbě dospělých mužů s me-

tastazujícím hormonálně senzitivním karci-

nomem prostaty v kombinaci s docetaxelem 

a androgen deprivační terapií na základě dat 

studie ARASENS (22). Evropská léková agen-

tura EMA schválila podání darolutamidu + 



INZERCE



INZERCE



www.onkologiecs.cz   /  Onkologie. 2023;17(5):335-341  /  ONKOLOGIE 339

PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Trendy v léčbě metastatického kastračně senzitivního karcinomu prostaty

ADT + docetaxelu u 1. linie mCSPC 1. 3. 2023. 

V současné době v ČR nemá v této indikaci 

úhradu (10). 

Role chemoterapie 
u metastatického kastračně 
senzitivního karcinomu prostaty

Karcinom prostaty je onemocněním po-

měrně chemorezistentním, přesto je chemo-

terapie důležitou součástí terapie u metasta-

tické formy onemocnění, zejména mCRPC, její 

role je ale neméně významná i u mCSPC v kas

tračně senzitivní fázi, kdy se využívá doceta-

xel. Docetaxel je běžně používané cytostati-

kum ze skupiny taxanů. Inhibicí depolymerace 

mikrotubulů narušuje funkci dělícího vřeténka 

a blokuje tak buněčné dělení. Podává se in-

travenózně v třítýdenním intervalu. Toxicita 

je hlavně hematologická (myelosuprese) 

a neurologická (polyneuropatie), únava, ele-

vace jaterních testů. Chemo-hormonoterapie 

je indikovaná u pacientů s vysokým rizikem 

časné progrese definovaným splněním 2 ze 3 

tzv. „high risk“ kritérií: přítomnost viscerálních 

metastáz a/nebo, ≥ 4 kostní metastázy (mini-

málně 1 metastáza mimo pánev a páteř). Je in-

dikováno 6 cyklů chemoterapie docetaxelem 

v dávce 75 mg/m2 bez nutnosti trvale podávat 

prednison (na rozdíl od mCRPC, kde je třeba 

blokovat androgenní produkci nadledvin). 

Součástí protokolu je protialergická preme-

dikace vysokými dávkami kortikosteroidů, 

které se mohou u karcinomu prostaty podílet 

na léčebném účinku chemoterapie (10, 15).

Radioterapie v léčbě 
metastatického kastračně 
senzitivního karcinomu prostaty

U pacientů s nízkým objemem nádoru byl 

v rameni H studie STAMPEDE (v tomto rameni 

byla zkoumána kombinace ADT a radioterapie 

na prostatu) prokázán benefit radioterapie 

prostaty. Tato léčebná možnost je nyní sou-

částí léčebného standardu u tohoto typu paci-

entů (16). Doporučená dávky v této indikaci je 

55 Gy v 20 frakcích nebo 36 Gy v 6 Gy frakcích 

aplikovaných jednou týdně. 

ADT + ARTA nebo ADT + 
docetaxel?

Zatím nejsou k dispozici data z randomi-

zované klinické studie, která by srovnávala 

duální modality léčby v 1. linii pro mCSPC. 

V rámci srovnání relevantních ramen studie 

STAMPEDE, tedy ramen C (ADT + docetaxel) 

a G (ADT + abirateron), nebyla zjištěna výrazná 

odlišnost v toxicitě či účinku léčby, ani v cel-

kovém přežívání. Z hlediska kvality života na 

základě šetření prostřednictvím pacientských 

dotazníků přinášela větší benefit léčba ADT + 

abirateron. V metaanalýze studií CHAARTED, 

GETIG-AFU, LATTITUDE bylo riziko úmrtí nižší 

ve skupině pacientů léčených ADT + ARTA 

oproti ADT + docetaxel (17). 

U pacientů s mCSPC s metachronními me-

tastázami bez ohledu na rozsah onemocnění 

je stále standardem léčby duální terapie ADT + 

ARTA. Přidání radioterapie prostaty zlepšuje 

celkové přežití u pacientů s nízkým nádoro-

vým objemem a synchronním metastatickým 

postižením (18).

Tripletové terapie  
v léčbě mCSPC

Klinické studie ARCHES, ENZAMET a TITAN 

srovnávaly léčbu ADT + ARTA (enzalutamid či 

apalutamid) v první linii léčby mCSPC. V těch-

to studiích byl v rámci podskupin využit sek-

venční triplet, protože pacienti mohli být před 

vlastní randomizací ke studijní léčbě ADT + 

placebo či ADT + ARTA předléčeni doceta-

xelem (20). Výsledky studií neprokázaly, že 

by sekvenční tripletová terapie byla spojená 

se statisticky významným prodloužením pře-

žití, avšak studie nebyly navržené pro měření 

tohoto parametru. 

Signifikantního prodloužení přežití s vy-

užitím konkomitantní tripletové terapie bylo 

dosaženo v recentně publikovaných studiích 

PEACE-1 (21) a ARASENS (22). Toxicita tripletu 

v obou zmiňovaných studiích nebyla kom-

binacemi s překrývajícími se nežádoucími 

účinky potencovaná, týkala se hlavně hyper-

tenze (grade ≥ 3), elevace jaterních enzymů 

a hematotoxicity.

STUDIE PEACE-1: Kombinace ADT + 
docetaxel + abirateron (+ prednison)

Randomizovaná studie fáze III, která hod-

notila zavedení abirateron acetátu + predni-

sonu + ADT + docetaxel (75 mg/m2 à 3 týdny, 

6 cyklů). Randomizováno bylo 710 pacien-

tů s mCSPC se synchronními metastázami. 

Kombinační triplet vedl k 25% redukci rizika 

úmrtí (poměr rizika úmrtí – HR 0,75; 95% in-

terval spolehlivosti – CI, 0,59–0,95). V analýze 

podskupin se stratifikací dle nádorového ob-

jemu byl signifikantní přínos tripletové léčby 

pouze v podskupině pacientů s velkým nádo-

rovým objemem definovaným jako ≥ 4 kostní 

metastázy ± vzdálené uzlinové postižení (HR 

0,72; 95 % CI 0,55–0,95) s celkovým přežitím 5,1 

roku oproti 3,5 roku. U podskupiny pacientů 

s nízkým nádorovým objemem jsou výsledky 

zatím neprůkazné (HR 0,83; 95 % CI 0,5–1,39). 

Čas do vzniku CRPC byl u tripletové léčby 

signifikantně prodloužený, přestože 81 % pa-

cientů v léčebném rameni ADT + docetaxel 

sekvenčně dostalo ADT + ARTA. 

STUDIE ARASENS: Kombinace  
ADT + docetaxel + darolutamid

Randomizovaná studie fáze III, do které 

bylo randomizováno 1 306 pacientů s mCSPC 

(86 % se synchronními metastázami při de 

novo onemocnění) k léčbě buď ADT + doce-

taxel + placebo či ADT + docetaxel + DARO 

(darolutamid perorálně 600 mg 2× D). Na roz-

díl od PEACE-1 všichni pacienti ve studii od 

počátku dostali ADT + docetaxel jako standard 

léčby. Iniciální intenzifikovaná léčba tripletem 

vedla k redukci rizika úmrtí o 32 % (HR 0,68; 

95 % CI 0,57–0,8), přestože 76 % pacientů ve 

srovnávacím rameni bylo po progresi one-

mocnění do mCRPC léčeno ARTA (sekvenční 

podání). Medián celkového přežití nebyl dosa-

žen pro tripletové rameno oproti 49 měsícům 

ramene se SoC. Sekundární cíle studie jako 

doba do hormonorezistence, progrese bo-

lesti a symptomy/události spojené s kostními 

metastázami, prokázaly statisticky významný 

benefit u tripletového léčebného ramene. 

V analýze podskupin mCSPC pacientů se syn-

chronními a metachronními metastázami byl 

dosažen srovnatelný efekt na celkové přežití. 

STUDIE ENZAMET: Kombinace  
ADT + enzalutamid ± docetaxel

Randomizovaná, otevřená studie fáze III 

ENZAMET hodnotila efekt přidání enzalutami-

du (160 mg/den) k ADT. V kontrolním rameni 

byl s ADT podáván nesteroidní antiandrogen 

bicalutamid, nilutamid nebo flutamid dle 

uvážení studijního lékaře. Značný podíl ne-

mocných byl léčen i chemoterapií – šest cyklů 

docetaxelu bylo podána u 159 z 243 pacientů 
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(65 %) ve skupině s enzalutamidem a 181 z 238 

(76 %) ve skupině se standardní péčí.

Léčba probíhala do progrese či do netole-

rovatelné toxicity. Léčba ADT byla možná do 

12 týdnů před randomizací a maximálně do 

24 měsíců v adjuvanci. Část pacientů v obou 

ramenech byla léčena i docetaxelem (v dáv-

ce 75 mg/m2 intravenózně jednou za 3 týdny, 

max. 6 cyklů – z toho 2 cykly byly možné před 

randomizací do studie, dle rozhodnutí studij-

ního lékaře). Chemoterapie byla u těchto pa-

cientů podávána současně s enzalutamidem. 

Randomizováno k léčbě bylo celkem 1 125 mu-

žů. Do studie mohli být zařazováni pacienti ze 

všech prognostických skupin – tj. synchronní 

i metachronní onemocnění, nemoc s velkým 

či malým objemem. Medián celkového přežití 

nebyl dosažen ani v jedné skupině (HR 0,70; 

95 % CI 0,58 až 0,84; p = 0,001) s celkovým 5le-

tým přežitím ve skupině s enzalutamidem 67 % 

a kontrolní skupině 57 %. 

Z nežádoucích účinků byla v enzaluta-

midové skupině častější únava, hypertenze 

a epileptické záchvaty (7 pacientů versus 

žádný). Léčba enzalutamidem s  i bez při-

dání chemoterapie vedla ke statisticky vý-

znamné a dlouhodobé kontrole onemocně-

ní napříč všemi prognostickými skupinami. 

Celkové přežití bylo statisticky významně 

vyšší u ramene s enzalutamidem u většiny 

prognostických skupin pacientů s mCSPC 

i přestože většina pacientů léčených v kon-

trolním rameni po konverzi do kastračně 

rezistentního onemocnění obdržela sek-

venčně ARTA. Celkové přežití u podskupiny 

pacientů se synchronními metastázami, kteří 

byli konkomitantně léčeni kombinací doce-

taxel + ADT + enzalutamid bylo v souladu 

s celkovými výsledky studie (HR 0,73; 95 % 

CI 0,55 až 0,90). U pacientů s metachronními 

metastázami výsledky studie neprokazují 

zvýšení celkového přežití, vzhledem k malé 

podskupině pacientů a omezenému množ-

ství relevantních dat. V souhrnu celkové pře-

žití v jednotlivých prognostických skupinách 

v podskupině s léčbou tripletem kopírují vý-

sledky studií ARASENS a PEACE-1.

Průlomové výsledky studií PEACE-1, 

ARASENS a ENZAMET (23) změnily paradig-

ma léčby u  pacientů v  dobrém klinickém 

stavu, s vysoce objemovým onemocněním 

a synchronními metastázami. Přehled studií 

s tripletem léčby uvádí Tab. 1. níže.

Oligometastatické onemocnění
Oligometastatický hormonálně senzitiv-

ní karcinom prostaty je podtypem mCSPC 

s  lepší prognózou. Definice oligometasta-

tického onemocnění je problematická. 

Oligometastatické onemocnění se nejčastěji 

definuje jako postižení ≤ 3–5 kostních me-

tastáz ± uzlinové postižení. Studie CHAARTED 

mCSPC onemocnění rozděluje na nemoc s vel-

kým objemem (≥ 4 kostní metastázy včetně 

≥ 1 mimo páteř či míšní či viscerální metastá-

zy) a malým objemem. V léčbě se uplatňuje 

celá řada modalit od lokální terapie: od MDT 

(metastasis-directed therapy) po systémovou 

terapii či kombinace. Léčebné možnosti jsou 

široké a individuální. 

V rámci klinických hodnocení probíhá jak 

hodnocení léčebného efektu různých kombi-

nací, tak výzkum s cílem identifikace biomar-

kerů, které by odlišily oligometastatické one-

mocnění od polymetastatického. Zkoumají se 

biomarkery zachytitelné v tekuté biopsii jako 

cirkulující nádorové buňky, volná cirkulující 

DNA a RNA, mikroRNA (18, 24, 25, 26, 27).

Závěr
V posledních letech dochází k zásadním 

změnám v léčbě mCSPC, které se odráží ve 

změnách mezinárodních i českých dopo-

ručení. Výsledky řady studií již v minulosti 

ukázaly, že kombinace ADT a docetaxelu či 

kombinace ADT a ARTA může nejen výrazně 

prodloužit přežití pacientů s mCSPC, ale ta-

ké oddálit nástup kastračně rezistentní fáze 

onemocnění.

Intenzifikovaná iniciální terapie trojkom-

binací ADT + docetaxel + ARTA se zdá být na 

základě výsledků několika recentních studií 

potenciálním novým standardem léčby první 

linie. Je vhodná zejména pro pacienty v dob-

rém výkonnostním stavu, s velkým nádoro-

vým objemem a se synchronními metastá-

zami. U této podskupiny metastatických pa-

cientů vykazuje léčba tripletem výrazně lepší 

výsledky než duální terapie ADT + docetaxel.

Volba iniciální terapie mCSPC není za-

tím podpořena identifikací molekulárního 

biomarkeru a odvíjí se od iniciální diagnózy 

onemocnění (relabující onemocnění či záchyt 

onemocnění de novo), rozsahu postižení, kli-

nického stavu pacienta a jeho komorbidit).

Tab. 1.  Přehled klinických studií s tripletem léčby u mCSPC převzato z (19) 
ARASENS PEACE-1 ENZAMET

Počet pts 1 306 1 173 1 125

Léčebná ramena ADT + DOCE + DARO x ADT + DOCE SoC vs. SoC + AAP (SoC s DOCE 710 pts) ADT + ENZA x ADT + NSAA

Synchronní mts 86,10 % 100 % 61 %

Primární cíl studie OS rPFS a OS OS

Výsledek pro primární cíl studie OS: HR 0,68 (0,57–0,80), p < 0,001 rPFS HR: 0,50 (0,40–0,62), p < 0,0001 
OS: HR 0,75 (0,59–0,95), p = 0,017

OS: HR 0,67 (0,52–0,86), p = 0,002

Výsledky pro sekundární cíle studie Doba do hormonorezistence: HR 0,36 
(0,30–0,42), p < 0,0001

Doba do hormonorezistence: HR 0,38, 
95% CI; 0,31–0,47; p < 0,0001 

Specifické přežití: HR 0,69; 95% CI  
0,53–0,90; p = 0,0062

PFS; HR 0,40 (0,33–0,49), p < 0,001

Onemocnění s velkým objemem OS HR: 0,68 (0,57–0,82) OS: HR 0,72 (0,55–0,95), p = 0,019 NA

Onemocnění s malým objemem OS HR: 0,68 (0,41–1,13) OS: HR 0,83 (0,50–1,38), p = 0,66 NA

Toxicita stupně ≥ 3 febrilní neutropenie 7,8 % vs. 7,4 %; 
hypertenze 6,4 % vs. 3,2 %; elevace 

jaterních enzymů 5,4 % vs. 2,8 %

febrilní neutropenie 5 % při léčbě 
docetaxelem; hypertenze 22 % u AAP 

vs. 13 % u SoC; hepatotoxicita 6 %  
u AAP vs. 1 % u SoC

65 % pacientů dokončilo 6 cyklů 
enzalutamid + docetaxel; neuropatie 

stupně > u 9 % pacientů s docetaxelem 
oproti 2 % bez docetaxelu

ADT – androgendeprivační léčba, DARO – darolutamid, DOCE – docetaxel, ENZA – enzalutamid, NSAA – nesteroidní antiandrogen, OS – celkové přežití, rPFS – doba do radio-
logické progrese, SoC – standardní léčba
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