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Souhrn: Zhoubné nadory prostaty predstavuji nejéastéjsi malignitu muzské populace v Ceské republice v incidenci, ale ptedeviim
v prevalenci nadorovych onemocnéni, kdy v CR Zije témé&F 75 tisic muzG s diagnostikovanym onemocnénim. Velka ¢ast z nich ma
stanovenou diagnézu ¢asné a po kurativni Ié¢bé nebo v rezimu active surveillance jsou sledovani na specializovanych pracovis-
tich s cilem zachytit ¢asné biochemicky relaps nebo progresi onemocnéni se zménou lécebné strategie.
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Zhoubné nadory prostaty pfedstavuji nejcastéjsi malignitu muz-
ské populace v Ceské republice, bohuzel neceld tisicovka muzd
ro¢né pfichazl s primarné metastatickym onemocnénim. U ¢as-
ti pacientd onemocnéni progreduje, z lokalizovanych ¢i lokalné
pokrocilych stadii pfechazi do generalizovanych forem. V Cesku
pak Zije pfiblizné 5 500 muzd s metastatickym onemocnénim. Pro
vétsinu z nich je hormonalni manipulace — androgen depriva¢ni
|é¢ba (ADT) — zakladnim pilifem lé¢by.

ADT ve formé monoterapie nebo jako maximalni androgennf
blokada byla dlouhé Iéta standardem lécby. Z chirurgické kastrace
se premeénila pro vétsinu nemocnych ve farmakologickou, at jiz
ve formé intermitentni suprese ¢i kontinualni lé¢by. Na podkladé
klinickych studif, které dokladajf zlep3eni celkového preziti (OS),
doby do progrese (PFS), doby do radiografické progrese (rPFS), ale
i kvality Zivota (QL), doslo k rozsifeni armamentaria moznosti [é¢by.
Do lé¢ebnych protokold na podkladé rizikovosti (STAMPEDE, LATI-
TUDE) nebo objemu (CHAARTED kritéria) byla zaclenéna chemo-
terapie docetaxelem a pripravky cilenymi na androgenni receptor
(androgen receptor targeted agents, ARTA). Jejich podanf se sta-
lo standardem pro nemocné s ocekavanou délkou Zivota > 1 rok,
kteff jsou ochotni akceptovat zvysené riziko nezadoucich ucinkd.

Viystupy klinickych studif (LATITUDE, ARCHES, TITAN) doklada-
ji vyznam pfidani ARTA (abirateron, enzalutamid, apalutamid) na
zlepsenf vétsiny sledovanych parametrt (OS, PFS, rPFS, doba do

Tabulka 1

podani chemoterapie atd.) v€etné snizeni rizika Umrtni u nemoc-
nych s mHSPC. Cast nemocnych v protokolech ARCHES (enzalu-
tamid) a TITAN (apalutamid) byla pfedlécena docetaxelem. Trial
ARASENS byl koncipovan primérné jako triplet s podanim ADT,
docetaxelu a darolutamidu a stratifikaci pacientd podle kritérif
CHAARTED a LATITUDE.

Na ASCO GU 2023 Maha Hussain prezentovala data o U¢innosti
a bezpecnosti darolutamidu v kombinaci s ADT a docetaxelem po-
dle objemu onemocnénf a rizika onemocnéni u pacientl s meta-
statickym hormonalné senzitivnim karcinomem prostaty (mHSPC).
Zhodnotila pfinos casné intenzifikace lé¢by darolutamidem s ADT
a docetaxelem na OS a sekundarni cile Gc¢innosti oproti placebu,
ADT a docetaxelu u nemocnych s mHSPC s vysokym a nizkym ob-
jemem onemocneéni a s vysokym a nizkym rizikem onemocnéni.
PFiznivy bezpenostnf profil darolutamidu byl opakované potvr-
zen u populaci s vysokym/nizkym objemem a vysokym/nizkym
rizikem. Prof. Hussain poklada triplet darolutamid, ADT a doceta-
xel za novy standard péce o pacienty s mHSPC.

Je intezifikovany rezim pfijatelny pro vSiechny nemocné?

Triplet rezZim ADT, docetaxel a darolutamid (ev. abirateron) vy-
znamné zlepsuje OS (HR: 0,68, resp. 0,75 pfi abirateronu) se snize-
nim rizika amrti 0 32 % (resp. 0 25 % u abirateronu) ve srovnani
s ADT a docetaxelem. Jedna se jisté o plsobivé data, kterd vsak

Androgen deprivacni lé¢ba (ADT) u metastatického hormonélné senzitivniho karcinomu prostaty (mHSPC) podle EAU.

Doporuceni Sila

Nabidnéte okamzitou systémovou lé¢bu ADT ke zmirnéni symptom a snizeni rizika potencidlné zavaznych nasledk Silné
pokrocilého onemocnéni (komprese michy, patologické zlomeniny, obstrukce mocovodu) u symptomatickych pacientd s M1.
Nabidnéte antagonisty LHRH nebo orchiektomii, zejména pacientlm s hrozicimi klinickymi komplikacemi, jako jsou komprese | Silné
michy nebo obstrukce vyvodu mocového méchyre.

Nabidnéte ¢asnou systémovou lé¢bu pacientlim s asymptomatickym M1. Silné
Nenabizejte monoterapii antagonistou AR pacientdm s onemocnénim M1. Silné

ADT - androgen deprivacni terapie; AR — androgenni receptor; EAU — Evropska urologickd asociace; LHRH — hormon uvolfujici luteinizacni

hormon; M1 — metastazujici onemocnéni
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Obrazek 1

Doba do kastracni rezistence pfi pouziti tripletu 1écby, studie ARASENS. Zdroj: Smith, M. R. = Hussain, M. — Saad, F, et al,, for the

ARASENS Trial Investigators: Darolutamide and survival in metastatic, hormone-sensitive prostate cancer. N Engl J Med, 2022, 386, 5. 1132-1142.
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srovnavajf triplet reZim s rezimem ADT s docetaxelem. Head-to-
-head srovnani s rezimem ARTA nenf k dispozici.

Jak je pfi znalosti vystup( ze studie ARASENS intenzifikovany
rezim nadsené pfijiman onkology a pacienty?

S velkou pravdépodobnosti bychom byli schopni jej nabizet
pacientdm s velkym objemem a rizikem onemocnéni. | v této
skupiné je v redlné praxi triplet uplatnén. Je jisté, Ze pacientovi
v dobrém stavu nebudeme podavat ADT spolu s antiandrogenem
prvni generace. Cast nemocnych se pro neochotu ¢i nemoznost
dojizdét do centra pfipravi o moznost podani ARTA. Pro vétsinu
vsak pridani ARTA k ADT predstavuje lé¢bu, kterd jen minimalné

negativné ovlivni kvalitu jejich Zivota a umozni optimalni fun-
govan( v pracovnim i spolec¢enském Zivoté. Pokud nabidneme
asymptomatickému pacientovi reZim s chemoterapii, obvykle je
nemocny tim, kdo rezolutné pfidani docetaxelu odmita.

| kdyz jsou data ze studie zajimava, citime potfebu ponechat
chemoterapii pro symptomatické nemocné. Casto pak do ambu-
lanci pfichédzeji nemocni, ktefi jsou svymi urology informovani, ze
si pfichazeji JEN pro tablety. Nicméné tito kolegové patfi k tém,
kteff jsou pouceni o aktudinich moZnostech Iécby a pro své ne-
mocné hledaji optimalni terapeutické postupy. Je nepochybné,
Ze &&st nemocnych se ani k dubletu s ARTA nedostane.
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