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Kurz & fundiert

e Vergleich der Wirksamkeit von Dreifachtherapien und Zweifachtherapie mit
Androgenrezeptor-Antagonisten (API) bei metastasiertem kastrationssensitivem Prostatakrebs

e Metaanalyse tiber 10 Phase-III-Studien mit insgesamt 11 043 Patienten

e Darolutamid- und Abirateron-Dreifachtherapien im Vergleich zu Chemotherapie plus ADT aber
nicht im Vergleich zu API plus ADT mit besserem Gesamtuberleben assoziiert

e Keine Vorteile durch Dreifachtherapie bei niedriger Tumorlast (low volume disease)

MedWiss - In einer Metaanalyse wurde die Wirksamkeit verschiedener
Erstlinientherapieansatze bei metastasiertem kastrationssensitivem Prostatakrebs
untersucht. Hierfiir wurden verschiedene Dreifach- und Zweifachtherapien mit
Androgenrezeptor-Antagonisten (API) verglichen. Die Analyse zeigte, dass Darolutamid-
und Abirateron-Dreifachtherapien im Vergleich zu Chemotherapie plus ADT, aber nicht im
Vergleich zu API plus ADT, mit besserem Gesamtiiberleben assoziiert waren. Bei niedriger
Tumorlast schien eine Dreifachtherapie mit keinen signifikanten Vorteilen assoziiert zu
sein.

Die Intensivierung der Behandlung durch die Zugabe von Androgenrezeptor-Antagonisten (API)
zusatzlich zu Androgendeprivationstherapie (ADT) hat sich in Studien als effektiv erwiesen, um die
Progression bei metastasiertem kastrationssensitivem Prostatakrebs hinauszuzogern. In einigen
neuen Studien war die weitere Intensivierung der Therapie durch eine Chemotherapie mit einer
zusatzlichen Verbesserung der Uberlebensraten assoziiert.

Therapie-Intensivierung bei Prostatakrebs: Erste Therapie 2- oder 3-fach?

Die Auswahl der optimalen Erstlinientherapie ist bei metastasiertem kastrationssensitivem
Prostatakrebs in Anbetracht der zahlreichen wirksamen Therapieoptionen und der hohen
Heterogenitat der Erkrankung nicht einfach. In einer Metaanalyse wurde deshalb die Wirksamkeit
von Dreifach- und Zweifachtherapien mit APIs als Erstlinientherapie verglichen. Fir die Analyse
wurden zehn Phase-III-Studien mit insgesamt 11 043 Patienten inkludiert.
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Metaanalyse tiiber 10 Phase-III-Studien mit insgesamt 11 043 Patienten

Das Alter der inkludierten Patienten lag zwischen 63 und 70 Jahren. Die Analyse zeigte, dass die
Dreifachtherapie mit Darolutamid oder Abirateron (Darolutamid/Abirateron plus Docetaxel plus
ADT) gegeniiber der Zweifachtherapie mit Docetaxel plus ADT mit einem Gesamtiiberlebensvorteil
assoziiert war. Dieser Gesamtuberlebensvorteil war aber nicht gegentuber Zweifachtherapien mit
APIs gegeben.

Gesamtiiberleben:

e Darolutamid + Docetaxel + ADT versus Docetaxel + ADT: Hazard Ratio (HR): 0,68 (95 %
Konfidenzintervall, KI: 0,57 - 0,81)
e Abirateron + Docetaxel + ADT versus Docetaxel + ADT: HR: 0,75 (95 % KI: 0,59 - 0,95)

Offenbar kein Gesamtiiberlebensvorteil mit Dreifach- gegeniiber Zweifachtherapie mit
APIs

Die Analyse deutete zudem darauf hin, dass eine Dreifachtherapie mit Abirateron unter Patienten
mit hoher Tumorlast zu einem Gesamtiberlebensvorteil gegenuber der Zweifachtherapie mit
Docetaxel und ADT fuhrte. Im Vergleich zu Zweifachtherapien mit APIs war dieser Vorteil wiederum
nicht gegeben. Bei niedriger Tumorlast waren Dreifachtherapien im Vergleich zu keiner der anderen
Zweifachtherapieoptionen mit einem Gesamtuberlebensvorteil assoziiert.

Gesamtiberleben hohe Tumorlast:
e Abirateron + Docetaxel + ADT versus Docetaxel + ADT: HR: 0,72 (95 % KI: 0,55 - 0,95)
Kein Gesamtiiberlebensvorteil bei niedriger Tumorlast

Die Autoren schlussfolgerten, dass ein moglicher Vorteil von Dreifach- gegenuber Zweifachtherapien
bei metastasiertem kastrationssensitivem Prostatakrebs mit Rucksicht auf die verwendete
Vergleichstherapie und die Tumorlast interpretiert werden misse.
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