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Vorteile fur Enzalutamid beim Prostatakarzinom

Was ist die bessere Alternative bei
kastrationsrefraktarem Prostata-
karzinom - Enzalutamid oder Bicalu-
tamid? Daten aus zwei
Phase-II-Studien geben Hinweise.

A rzte um Celestia Higano aus Seattle
priften in der STRIVE-Studie bei
396 Minnern, ob Enzalutamid im Ver-
gleich zum noch héufig verwendeten Bi-
calutamid sowohl bei nicht metastasier-
ten als auch metastasierten androgenun-
abhéngigen Tumoren von Vorteil ist. Im
Gegensatz zu Bicalutamid hat Enzalu-
tamid keine partiell agonistische Akti-
vitdt an Androgenrezeptoren, zudem ist
die Bindungsafhinitat hoher, deshalb ver-
sprechen sich die Forscher einen klini-
schen Vorteil.

257 Patienten in der Studie hatten Me-
tastasen, keiner hatte zuvor eines der
beiden Medikamente erhalten. Eine
Hilfte bekam Enzalutamid (160 mg/d),
die andere Bicalutamid (50 mg/d), die
bisherige Androgendeprivation wurde
beibehalten. Die Therapie erfolgte bis
zum erneuten PSA-Anstieg oder bis zur
radiologisch festgestellten Tumorpro-

gression. Im Median lag das progressi-
onsfreie Uberleben (PFS) mit Enzalut-
amid bei 19,4, mit Bicalutamid bei 5,7
Monaten. Manner mit metastasiertem
Karzinom lebten unter Enzalutamid im
Median noch 16,5 Monate progressions-
frei, mit Bicalutamid 5,5 Monate. Bei
nicht metastasierten Tumoren betrug
das mediane PFS unter Bicalutamid 8,6
Monate, unter Enzalutamid wurde der
Medianwert im Studienverlauf nicht er-
reicht.

Eine radiologisch bestitigte Progres-
sion oder der Tod traten unter Enzalu-
tamid zu 68 % seltener bei metastasier-
ten und zu 76 % seltener bei nicht metas-
tasierten Tumoren auf. Ein PSA-Anstieg
wurde um 81 % seltener festgestellt als
unter Bicalutamid. Schwerwiegende un-
erwiinschte Wirkungen waren in beiden
Gruppen etwa vergleichbar hiufig.

In dhnlicher Weise behandelten For-
scher um Axel Heidenreich, Aachen, in
der TERRAIN-Studie 375 Patienten mit
androgenunabhingigem Prostatakarzi-
nom. Alle hatten Metastasen, aber bis-
lang keine oder nur geringe Symptome.
45 % waren schon zuvor mit Bicalutamid

behandelt worden. Die Manner erhielten
entweder 160 mg Enzalutamid oder 50
mg Bicalutamid pro Tag. Hier betrug das
mediane PFS unter Enzalutamid 15,7
Monate, unter Bicalutamid 5,8 Monate.
Die mediane Zeit bis zur PSA-Progressi-
on lag bei 19,4 versus 5,8 Monaten.

Die Resultate waren also denen in
STRIVE sehr dhnlich, Grad-3-Neben-
wirkungen waren unter Enzalutamid al-
lerdings etwas haufiger zu beobachten
(31 vs. 23%).

Fazit: Eine Behandlung mit dem Andro-
genrezeptorblocker Enzalutamid kann
das PFS bei Patienten mit fortgeschritte-
nem Prostatatumor deutlich verlangern.
Diesen Daten zufolge sollte eher Enzalu-
tamid als Bicalutamid bei Mannern mit
wenig symptomatischen, androgenunab-
héngigen Tumoren verwendet werden,
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Hochrisiko-Prostatakarzinom: Intensive Therapie zu toxisch

Langfristige Androgensuppression plus Bestrahlung ist der Standard fiir Pati-
enten mit Hochrisiko-Prostatakarzinom. Nun wurde untersucht, ob Betroffene
von einer Intensivierung mit zusatzlicher Chemotherapie profitieren.

n der Studie 9902 der Radiation Thera-

py Oncology Group (RTOG 9902) soll-
ten Patienten mit Hochrisiko-Prostata-
karzinom (PSA 20-100 ng/ml und Glea-
son-Score > 7 oder klinisches Stadium >
T2 und Gleason-Score > 8) Bestrahlung
und Androgensuppression mit oder
ohne zusitzliche adjuvante Chemothe-
rapie mit Paclitaxel, Estramustin und
oralem Etoposid in 4 21-Tage-Zyklen er-
halten, beginnend 28 Tage nach der Be-
strahlung mit 70,2 Gy. Geplant war die
Aufnahme von 1.440 Patienten, aber die
Rekrutierung wurde wegen iiberméafliger
thromboembolischer Toxizitdt im Che-
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motherapiearm nach nur 397 Patienten
beendet.

Bei keinem der Endpunkte wurde ein
signifikanter Unterschied zwischen
beiden Gruppen (ohne vs. mit Chemo-
therapie) erreicht. Die 10-Jahres-Rate
der randomisierten Patienten betrug fiir
das Gesamtiiberleben 65 versus 63 %
(p = 0,81), fiir biochemisches Versagen
58 versus 54 % (p = 0,82), fiir eine lokale
Progression 11 versus 7 % (p = 0,09), fiir
Fernmetastasen 16 versus 14 % (p = 0,42)
und fiir das krankheitsfreie Uberleben
22 versus 26 % (p = 0,61). Die hdufigsten
Ursachen fiir nicht Prostatakrebs-be-

dingte Todesfille waren kardiovaskula-
re oder respiratorische Ereignisse (50 %)
und Lungenkrebs (21 %). Anzumerken
ist, dass wegen Toxizitdten und der vor-
zeitigen Beendigung der Studie 33,5 %
der Patienten nur 1-3 Zyklen und 25,5 %
gar keine Chemotherapie erhielten.

Fazit: Bei Patienten mit Hochrisiko-Pros-
tatakarzinom zeigt eine Chemotherapie
zusitzlich zu Androgensuppression und
Bestrahlung keine Vorteile, verursachte
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