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SOUHRN

Kantorové A, Soukup V, Capoun O. Prognos-
tické faktory metastatického karcinomu prostaty.

Metastaticky karcinom prostaty (mKP) je he-
terogenni skupinou onemocnéni s medidnem
preZiti 42 mésicd. Zaklad lécby mKP tvofi vzdy
kombinace androgen deprivacni terapie (ADT —
androgen deprivation therapy) s novymi antian-
drogeny (ARTA — androgen receptor targeted
agents), jako jsou enzalutamid, apalutamid, da-
rolutamid, nebo s novym blokatorem syntézy
testosteronu abirateron acetatem (AA) ¢i s che-
moterapil (docetaxel, kabazitaxel). Pro stanoveni
progndzy uzivdme prognostické faktory, které ko-
reluji s délkou preziti bez ohledu na systémovou
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terapii. V této praci podavame prehled aktualné
vyuZzivanych prognostickych faktord.

KLICOVA SLOVA
Karcinom prostaty, metastaticky karcinom prostaty,
prognostické faktory, prognoza.

SUMMARY

Kantorova A, Soukup V, Capoun O. Prognostic
factors in metastatic prostate cancer.

Metastatic prostate cancer (mPC) is a heteroge-
neous group of diseases with a median survival of
42 months. The basic treatment of mPC is always
a combined treatment with androgen deprivation
therapy (ADT — androgen deprivation therapy) with
new antiandrogens (ARTA — androgen receptor
targeted agents) such as enzalutamide, apaluta-
mide, darolutamide or with the new testosterone
synthesis blocker abiraterone acetate (AA) or with
chemotherapy (docetaxel, cabazitaxel). To deter-
mine prognosis, we use prognostic factors that
correlate with survival independent of systemic
therapy. In this article, we provide an overview of
the currently used prognostic factors.
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Prostate cancer, metastatic prostate cancer, prog-
nostic factors, prognosis.



UvoD

Karcinom prostaty (KP) je nej¢astéjsim nddorovym
onemocnénim u muz{. Pfestoze lokalizovany nebo
lokédIné pokrocily KP ma velmi dobrou prognozu,
u pacientd s nové diagnostikovanym metastatic-
kym karcinomem prostaty (mKP) je pfi samotné
androgen deprivacni terapii (ADT — androgen de-
privation therapy) median preziti pouze 42 mési-
cd (1). Soucasna lé¢ba mKP nabizi jiz nékolik linii,
avsak zakladem je vZdy U¢innd hormonalnf 1é¢ba,
kterd snizuje hodnotu testosteronu do kastracnich
hladin (< 1,7 nmol/I nebo < 50 ng/dl). V poslednich
letech se dostala do popredi kombinovana é¢-
ba, tedy kombinace ADT s novymi antiandrogeny
(ARTA — androgen receptor targeted agents) jako
jsou enzalutamid, apalutamid, darolutamid nebo
s novym blokatorem syntézy testosteronu abira-
teron acetdtem (AA) ¢i s chemoterapii (docetaxel,
kabazitaxel). Metastaticky karcinom prostaty je
vsak velmi heterogenni skupinou onemocnéni
a pro stanoveni optimalni individualizované lécby
musime stanovit prognézu pacienta. K tomu pou-
Zivame prognostické faktory, které koreluji s délkou
preZiti bez ohledu na systémovou terapii a urcujf
rizikové pacienty. Ty délime do tff zakladnich skupin
na sérové, tkdrnové a klinické. V této praci podava-
me pfehled aktudlné vyuzivanych prognostickych
faktord u mKP.

SEROVE PROGNOSTICKE
FAKTORY

PSA, PSA velocita, ¢as zdvojeni hodnoty
PSA

Prostaticky specificky antigen (PSA) je enzym pro-
dukovany burikami prostatickych Zlazek (2).
Jedna se o organove specificky marker, avsak
ne nadorové specificky. Zvysené hladiny miZzeme
detekovat jak pfi KP, tak i u benigni hyperplazie
prostaty, prostatitide, infekci mocovych cest ¢i
pfi mocové retenci (3). Inicidlni hladinu PSA (ba-
seline PSA) pouzivame jako jeden ze zakladnich
prognostickych faktord. Jiz v roce 2010 studie na

PREHLEDOVE CLANKY

4568 muzich prokazala, ze inicidlni hodnota PSA
je spolehlivy prognosticky faktor. Muzi s inicialni
hodnotou PSA > 4 ng/ml méli prokazatelné vyssi
riziko Umrti na KP (4). Dalsi, pfesnéjsi, prognostickou
vypoved majf specifické vypoctové jednotky — PSA
velocita (PSA-V) a ¢as do zdvojeni PSA (PSA-DT -
PSA doubling time). Absolutni ro¢ni nardst hladiny
PSA udavame jako PSA-V. Cas do zdvojeni hodnoty
PSA vypocitdme pomoci kalkuldtorl a udavame jej
v mésicich nebo letech (5). Musime viak pamatovat
na to, Ze vypocet téchto jednotek je dileZity pro
ureni progndzy jiz 1éeného pacienta a neméli
bychom je uzivat v ramci diagnostiky KP. Otazkou
z0stava jejich spise teoreticky vyznam pfi uréeni
progndzy pred zahajenim 1é¢by (6).

Hladina PSA po sedmi mésicich lécby

Ve studii South West Oncology Group (SWOG) 9346
bylo rozdéleno 1134 pacientd s mKP dle hladiny
PSA po sedmimésicnim ,indukénim” cyklu ADT go-
serelinem a bicalutamidem do tfi prognostickych
skupin. Median preZiti byl 13 mésicd u pacientd
s hladinou PSA > 4 ng/ml, 44 mésicl u pacientd
s hladinou PSA 0,2-4 ng/ml a 75 mésicl u pacientl
s hladinou PSA < 0,2 ng/ml (7).

Tekuta biopsie

Tekutd biopsie z periferni krve pacienta predsta-
vuje jednu z nejsetrnéjsich metod ziskanf infor-
maci o typu a povaze nadorovych bunék. Zahr-
nuje nejen vysetfeni krevnich elementd, ale také
vysetfeni cirkulujicich nadorovych bunék (CTC -
circulating tumor cells) nebo cirkulujici nddorové
DNA (ctDNA - circulating tumor DNA). Jako CTC
oznacujeme bunky, které se oddélily od primarni-
ho tumoru nebo metastaz a vstoupily do krevni-
ho obéhu a svym prlichodem krevnim fecistém
mohou zalozit metastazy v daldich organech (8).
Celkem 276 pacientl s metastatickym kastra¢né
rezistentnim KP (mCRPC — metastatic castration-
-resistant prostate cancer) vstoupilo do studie, je-
jimz cilem bylo potvrdit vztah mezi poctem CTC
po 1é¢bé a celkovym prezitim (OS - overall survival).
V rdmci studie doslo k odbéru perifern krve pred
a po zahajeni nové linie chemoterapie. Stratifikace
probéhla podle pfedem stanovenych pfiznivych (<
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Obr. 1. Celkové preziti dle hladiny prostatického specifického antigenu (PSA, ng/ml) po ukonceni indukéniho

cyklu androgen deprivacni terapie (ADT) (7)

Fig. 1. Overall survival by prostate-specific antigen (PSA, ng/mL) status at the end of induction course with

androgen deprivation therapy (7)

5 CTC/75 ml krve) nebo nepfiznivych vysledkd (>
5 CTC/75 mlkrve). Z 276 zafazenych pacientl bylo
hodnoceno 231 pacientd. Pacienti s nepfiznivym
poc¢tem CTC pred |é¢bou méli kratsi OS (medi-
an 11,5 vs. 21,7 meésicd). Nepfiznivy pocet CTC po
lécbé také predikoval kratsi OS v obdobi dvou az
20 tydnd (median OS: 6,7-9,5 vs. 19,6-20,7 mésica).
U pacientl s inicidlné nepfiznivym poctem CTC,
u kterych byl po 1é¢bé zjistén pfiznivy pocet CTC,
se OS prodlouZil (6,8 az 21,3 meésicl). Tato studie
tedy stanovila pfitomnost > 5 CTC v 7,5 ml krve
jako nepfiznivy prognosticky faktor, zatimco pokles
poctu CTC po lécbé jako pfiznivy prognosticky
faktor (9, 10). V dalsi rozséhlé prospektivni studii
Scher et al. hodnotili potencidl poc¢tu CTC jako z&-
stupného markeru Ucinnosti 1é¢by u 711 pacientt
s MCRPC predlécenych docetaxelem. Pocet CTC >
5/75 ml po 12 tydnech lé¢by abirateron acetatem
(AA) byl spojen s horsim OS. Navic kombinace
poctu CTC a hladiny laktdtdehydrogendzy (LDH)
predstavovala zastupny marker celkového pfeZiti —
dvoulety OS byl ve skupiné s nizkym rizikem 46 %
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(CTC < 5/75 mla LDH < 250 U/1) oproti dvéma pro-
centdm ve vysoce rizikové skupiné (= 5 CTC/75 ml
krve a LDH > 250 U/1) (11, 12). Lze pfedpokladat, ze
hodnoceni po¢tu CTC mdze stanovit progndzu pa-
cientd s mCRPC jak pred, tak i béhem lé¢by, a také,
7e pocet CTC mUZe byt pouzit spolecné s hladinou
PSA jako zastupny marker pfi uréenf OS (13).

Hladina laktat dehydrogenazy

Je zndmo, ze nddorové buriky maji odlisny metabo-
lismus od zdravych bunék, coz jim poskytuje selek-
tivnf vyhodu v jejich proliferaci a pfeZiti. Vzhledem
k rychlému déleni jsou nddorové burky ¢asto nuce-
ny vyuzivat jako hlavni energeticky metabolismus
anaerobnf glykolyzu, coZ je spojeno se zavislosti
na glukdze a vyssi produkci laktatu. Enzym LDH
v této reakci katalyzuje redukci pyruvatu na laktat
a jeji zvysena hladina proto byva casto zvysena
u agresivnich tumort (14). Mnoho studii prokézalo,
7e kromé zasadni role v metabolismu naddorovych
bunék dochézi k elevaci LDH i pfi proliferaci, invazi
a metastazovani bunék. Viysokou koncentraci LDH



v séru proto pozorujeme u fady onkologickych
onemocnéni (15). Li at al. zkoumali, zda vysoka
koncentrace LDH koreluje s negativni progndzu
u pacientl s mKP. Autofi provedli rozsédhlou me-
taanalyzu, do které zahrnuli 9813 pacientl s mKP
z celkem 38 studii. Potvrdili, Ze vy3si hladiny LDH
u pacientd s mKP vyznamné koreluji s horsim OS
a horsim preZitim bez progrese (PFS — progression
free survival). Analyza jednotlivych podskupin pro-
kazala, ze negativni prognosticky dopad vyssich
hladin LDH na onkologické vysledky mKP byl vy-
znamny bez ohledu na etnickou pfisluSnost, rok
publikace, velikost vzorku, typ analyzy, typ 1écby,
vek a stav onemocneéni. Vyse uvedené studie potvr-
dily, Ze vysoka koncentrace LDH souvisf s negativni
prognézou u pacientd s mKP (16).

TKANOVE PROGNOSTICKE
FAKTORY

Gleasonovo skdre/International Society
of Urological Pathology

Grading KP popisujeme pomoci Gleasonovych
stupnl 3-5. Z dfive uzivaného rozmezi Gleasono-
vych stupnd 1-5 byly po modifikaci skére v roce
2005 Mezinarodni spole¢nosti pro urologickou
patologii (ISUP - International Society of Urologi-
cal Pathology) stupné 1 a 2 vyfazeny. Gleasonovo
skore (GS) nasledné predstavuje soucet nejcastej-
$iho a pak druhého nejcastéjsino stupné. Pokud

Tab. 1. Grading karcinomu prostaty podle Internatio-
nal Society of Urological Pathology (ISUP 2014)

Tab. 1. Grading of the prostate cancer according
to the International Society of Urological Pathology

(ISUP 2014)
Gleasonovo skére Tridy dle ISUP

6(3+3) 1
7(3+4) 2
74+3) 3

8 (4 +4 nebo3+5nebo 4
5+3)

9-10 (4 +5nebo5+4 5

nebo 5+ 5)
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detekujeme pfitomen pouze jeden stupen, pak
se GS rovna dvojnasobku stupné a pokud ve vzor-
cich pozorujeme tfi rizné stupné, tak GS zahrnu-
je nejcastéjsi plus nejvyssi stupen bez ohledu na
procento z celé nadorové tkane (17). Dalsi zasadni
modifikace skore nastala v roce 2014, kdy se nové
zacaly pouzivat tfidy dle ISUP od 1 do 5, které roz-
lisuji nejasnosti gradingu u pacientl s GS 7. Nové
dle konsenzu ISUP z roku 2019 do gradingu zafazu-
jeme pfitomnost intraduktalniho karcinomu, ktera
pfedstavuje negativni prognosticky faktor. Viysoké
GS fadime mezi negativni prognostické faktory.

KLINICKE PROGNOSTICKE
FAKTORY

Performance status

Performance status (PS) slouzi ke zhodnoceni cel-
kového stavu pacienta. Nej¢astéji pouzivané skaly
jsou:
m Karnofského performance status (KPS) od 0 do
100 bodU (18)
m Fastern Cooperative Oncology Group (ECOG)
od 0 do 5 bodu (19)

CIM NIZSIHO SKORE PACIENT
DOSAHNE, TIM HORSI
PROGNOZU MA

Bolest spojena s nadorovym postizenim
skeletu

Bolest spojend s nadorovym postizenim skeletu
u KP (PCIBP — prostate cancer induced bone pain)
je ochromuijici, chronicky, morbidnf stav, ktery vy-
znamné zasahuje do funkenf kapacity a kvality
Zivota (20). Nadorové bunky, buriky kostni matrix
a také zanétlivé bunky produkuji medidtory, které
aktivuji nociceptory, poskozuji nervova vlakna a vy-
lucujf rGstové faktory odpovédné za patologicky
rdst a reorganizaci senzorickych a sympatickych
nervovych vldken, ktera inervujf kosti, a za tvorbu
neuromu. Vsechny tyto procesy vedou k periferni
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a centralni senzibilizaci, a tim k refrakterni bolesti
(21). Metastazy ve skeletu jsou nejcastéji lokalizo-
vany v obratlich (69 %), dale v panevnich kostech
(41 %), dlouhych kostech (obvykle proximalni fe-
mur) (25 %) a lebce (14 %) (22). Pfesné mechanismy;,
které zpUsobuji metastazovani KP pfednostné do
kosti, nejsou jasné. Jeden z aspektl predstavuje
krevni zasobeni. Krev z prostaty odtéka do plexus
venosus prostaticus, z néhoz se krev vléva do vena
iliaca interna, ktera se propojuje s plexus venosi
vertebrales (Batsonovou pleteni) (23, 24). Je tfeba
zdUraznit, Ze lokalizace a mnoZstvi metastatickych
kostnich |ézf ne vzdy koreluje s intenzitou pocito-
vané bolesti. Néktefi pacienti s diseminovanym
onemocnénim pocituji slabou az stfedni bolest,
zatimco jini pacienti s jedinou lézi uvadéji silnou
nebo velmi silnou bolest (25). Proto je nutné ke
kazdému pacientovi s PCIBP pfistupovat indivi-
dudlné. Vztah mezi prognézou pacientl s mCRPC
a PCIBP studovali Halabi a spol. Ve studii hodnotili
599 muzl s mCRPC, PS dle ECOG 0-2, ktefi vyplnili
standardizovany dotaznik Brief Pain Inventory (BPJ),
ktery posuzuje dopad bolesti na fadu kazdoden-

Tab. 2. Karnofského performance status
Tab. 2. Karnofsky performance status

Schopen normalnich aktivit, nenf nutna zvIastni

100 v o . )
péce. Normalni, bez obtizi, bez zndmek nemoci.

20 Schopen normalnich aktivit, mirné zndmky nebo
pfiznaky nemoci.

80 Normalni aktivita za zvyseného Usilf, znamky
nebo pfiznaky nemoci.
Neschopen prace, schopen normalniho Zivota

70 doma a postarat se o v&tsinu osobnich véci, po-
tfebnd pomoc rlzného rozsahu. Pecuje o sebe,
neschopen normalnich aktivit ani prace.

60 Postard se o vétsinu svych potfeb, obcas potie-
buje pomoc.

50 Nutna vyznamnda pomoc, ¢asta zdravotnicka
péce.
Neschopen péce o sebe nutna institucionalni

40 péce nebo hospitalizace, onemocnéni se mlze
rychle zhorSovat. Neschopny, nutna specializova-
na péce a pomoc.

30 Tézce neschopny, je indikovéna hospitalizace,
smrt bezprostfedné nehrozi.

20 Velmi nemocny, hospitalizace nutnd, nezbytna
aktivni podplrna lécba.

10 | Umirajici.

0 Smrt.
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nich ¢innostf a kvalitu Zivota. Mezi skorem intenzity
bolesti z dotazniku BPI a rizikem umrti byla statis-
ticky vyznamna souvislost. Median doby preZiti byl
176 mésice u muzd se slabou bolestia 10,2 mésice
u muz0 udavajici vysokou bolest. Intenzita bolesti
byla nepfimo spojena s pravdépodobnosti poklesu
PSA. Tato analyza potvrdila, Ze pfitomnost bolesti je
statisticky vyznamnym negativnim prognostickym
faktorem (26).

Sarkopenie

Sarkopenii (SP) definujeme jako progresivni a ge-
neralizované postizenf skeletdlnich svalt spojené
s vétsi pravdépodobnosti nepfiznivych udalosti
vcetné padd, zlomenin, fyzické nemohoucnosti
a mortality (27). Z klinického hlediska délime SP
na primarni a sekundarni. Primarni SP predstavuje
proces spojeny se starnutim organismu, u kterého
neidentifikujeme dali pficiny. Oproti tomu se na
sekundarni SP kromé starnuti, podileji i dalsi faktory,
jako jsou onemocnéni (malignity, zanétlivé stavy,
neurologickd onemocnéni a dalsf), fyzickd inaktivita
nebo malnutrice (podvyZiva, malabsorpce, ano-
rexie vyvolana Ié¢bou, obezita) (28). K rychlé dia-
gnostice vyuZivdme jednoduchy dotaznik SARGF.
Ten se sklada z péti &asti, které znadi zkratka dotaz-
niku: S — strenght (sila), A — assistance in walking
(asistence pfi chlzi), R — rise from a chair (vstavani
ze zidle), C — climb stairs (chlze do schodd), F -
falls (pady). Kazda ¢ast je obodovana 0-2 body.
Maximalni pocet je 10 bodd, minimum 0 bodd,
pokud je soucet bodl = 4, mUzeme u pacienta

Tab. 3. Fastern Cooperative Oncology Group (ECOG)
Tab. 3. Fastern Cooperative Oncology Group (ECOG)

PIné aktivni, je schopen viech béznych aktivit bez
omezeni.

0

Omezeni fyzicky naro¢nych aktivit, ambulantni,
1 | schopen leh¢i prace napt. domaci prace, kancelar-
ska prace.

Ambulantni, schopen péce o sebe, ale neschopen
2 | jakékoli prace, mimo 18Zko vice nez 50 % denni
doby.

Schopen omezené péce o sebe, upoutdn na I0zko

. vice nez 50 % denni doby.

Zcela neschopny, neschopen péce o sebe, upou-
4 . . Y

tan na ldzko nebo do kfesla.
5 | Smrt.
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Tab. 4. SARCF dotaznik pro sarkopenii (preklad z anglického origindlu)
Tab. 4. SARCGF Screen for Sarcopenia (translation from the English original)

Otazka Skore
Sila Jak velké obtize vém pUsobi zvednout | Zadné =0
4,5 kg (10 liber)? Mirné =1
Hodné velké/nejsem schopen =2
Asistence pfi chUzi Jak velké obtiZze vam pulsobf prejit Z&4dné=0
mistnost? Mirmé =1
Hodné velké/potfebuji oporu/nejsem
schopen =2
Vstévani ze zidle Jak velké obtize vdm plsobi presun Z4dné =0
z Zidle na postel? Mirmé =1
Hodné velké/potfebuji pomoc = 2
Chdize do schodl Jak velké obtize vém pulsobi vyjit 10 Zadné =0
schodd? Mirné =1
Hodné velké/nejsem schopen =2
Pady Kolikrat jste za posledni rok upadl? Ani jednou =0
1-3x =1
>4x =2

predikovat vznik SP (29). Ohataka et al. analyzovali
soubor 77 pacientli s mCRPC, ktefi podstoupi-
li chemoterapii docetaxelem. Cilem studie bylo
objasnéni korelace mezi podanim chemoterapie
a SP a dale zjistit vliv SP na dobu pfeZiti. Sarkopenii
definovali stanovenim indexu kosterniho svalstva
(SMI - skeletal muscle index), ktery se uruje po-
moci plochy kosterniho svalstva na CT vztazené
na druhou mocninu vysky pacienta. Cutoff v této
studii byl stanoven na index musculus psoas major
v Urovni obratle L3 < 5,7 cm?/m?. Autofi zjistili SP
U 26 (34 %) pacientd. Stfednf doba sledovani byla
499 dni a béhem tohoto obdobi zemfelo 35 (45 %)
pacientd, pficem? pacienti se SP vykazovali po
zahajenf |éCby vyznamné kratsi dobu preziti. Tato
studie potvrdila, ze SP je negativnim prognostic-
kym faktorem tolerance Ié¢by docetaxelem, a také
zvysuje riziko umrtf (30).

Vznik kostnich prihod

Karcinom prostaty ma nejvyssi vyskyt kostnich
metastdz ze viech urologickych malignit (31).
Rdstem metastatickych nadorovych bunék a je-
jich kostni destrukci méze dochézet ke kostnim
pfihoddm (SREs — skeletal related events). Mezi
SREs fadime patologické zlomeniny a s nimi spo-
jené operacni vykony na kostech, kompresi michy,
paliativni radioterapii skeletu a nutnost uzivani
antiresorp¢ni1écby (32, 33). Vzhledem k tomu, Ze se

KP vyskytuje pfedevsim u starsi populace pacientd,
u které je vysokd prevalence osteoporozy, pouZiti
ADT jako Ié¢ebné metody ma kumulativni Skodlivé
Ucinky na kostni minerdlni hmotu, cozZ zvysuije riziko
zlomenin skeletu (34). To prokazala i prace z roku
2005, ve které autofi analyzovali zdznamy vice
nez 50000 muzU s diagndzou KP a incidenci SREs
s naslednou nutnosti hospitalizace. U pacient,
ktefi spinili podminku pétiletého preZiti, prodélalo
SREs 194 % pacientl na ADT, ve srovnani's 12,6 %
muzU, kteff ADT neméli. V analyzach proporcional-
nich rizik, upravenych pro charakteristiky pacien-
ta a nadoru, existoval statisticky vyznamny vztah
mezi ADT a naslednym rizikem zlomeniny (35).
Dalsi autofi hodnatili korelaci vyskytu patologické
fraktury s OS u 195 pacientd s KP na ADT. Pomoci
vicerozmérné analyzy bylo zjisténo, ze median OS
dosdhl 121 vs. 160 mésicl u muzd s anamnézou vs.
bez anamnézy fraktury skeletu od diagnézy KP (36).

CHAARTED kritéria

Americka studie Chemo-hormonal Therapy ver-
sus Androgen Ablation Randomized Trial for
Extensive Disease in Prostate Cancer (CHAAR-
TED) publikovana v roce 2018 zahrnovala 790
pacientl s metastatickym hormonsenzitivnim
KP (mHSPC — metastatic hormone sensitive
prostate cancer) < 2 s ECOG. Pacienti byli ran-
domizovani 1 : 1 k podani docetaxelu a ADT
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nebo k ADT samotné. Primarnf cil predpokladal,
Ze pacienti v rameni s docetaxelem budou mit
0 33 % delsi OS ve srovnani s kontrolni skupi-
nou. Efekt docetaxelu vsak byl prokdzan pouze
ve skupiné pacientl s tzv. vysokoobjemovym
onemocnénim (HV - high volume), které autofi
definovali jako pfitomnost viscerdlnich metastaz
nebo Ctyf a vice kostnich metastaz, z nichz ale-
spon jedna metastaza byla lokalizovana mimo
osovy skelet. U téchto pacientl dosahl median
OS signifikantné vyssich hodnot (49,2 mésicu
vs. 32,2 mésicl). Ostatni pacienty autofi zafadili
do skupiny s nizkoobjemovym onemocnénim
(LV - low volume) a v této skupiné nebyl rozdil
statisticky vyznamny. Diky této studii nove vznik-
lo rozdéleni pacientd do dvou prognostickych
skupin dle tzv. CHAARTED kritérii. Z této studie
vyplyva, ze pacienti s HV onemocnénim maji
horsi progndzu (37).

High Risk vs. Low Risk onemocnéni

Studie LATITUDE randomizovala celkem 1199 pa-
cientl s mHSPC, k podani AA a prednisonu s ADT
nebo ADT s dvojim placebem. Zafazeni byli pa-
cienti spadajici do prognosticky rizikové skupiny
(high risk) s PS 0-2, mKP a spliujici nejméné dvé
z nasledujicich kritérii: GS 8-10, nejméné tfi kostni
loZiska nebo pfitomnost méfitelnych visceralnich
metastaz. Primarni cile této studie sledovaly OS
a preziti bez radiografické progrese (rPFS — ra-
diographic progression free survival). Po stfedni
dobé sledovani autofi zjistili, ze AA sniZil riziko Umrti
o vyznamnych 38 %. Stfedni doba rPFS byla také
signifikantné nizsi, a to o 53 %. Studii proto brzo
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