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Studija  PREVAIL je dokazala podaljanje celokupnega prezivetia ob
zdravljenju z enzalutamidom v primerjavi s placebom pri bolnikih z razsejanim
proti kastraciji odpornim rakom prostate z minimalnimi simptomi bolezni ali
brez njih, ki niso bili zdravljeni s kemoterapijo. Tako kot enzalutamid sta tudi
apalutamid in darolutamid antiandrogena druge generacije. Ti so ucinkovitejsi
od antiandrogenov prve generacije, ker imajo vecjo afiniteto do androgenih
receptorjev, ne ucinkujejo kot njihovi agonisti in delujejo nanje na vec nacinov;
poleg tega, da preprecCujejo vezavo androgenih hormonov na receptorje,

preprecujejo tudi translokacijo receptorja v jedro in njegovo vezavo na DNK.

Aliimajo dobrobit od zdravljenja z antiandrogeni druge generacije tudi bolniki z
nerazsejanim proti kastraciji odpornim rakom prostate (nrKORP), so proucevali
v raziskavah PROSPER, SPARTAN in ARAMIS. V randomizirano, s placebom
nadzorovano, dvojno slepo raziskavo faze Il PROSPER je bil vkljucen 1401
bolnik z nrKORP z vedjim tveganjem za razsoj bolezni (z izhodis¢no ravnjo
PSA 2 2 ng/ml in podvojitvenim ¢asom PSA < 10 mesecev). Raziskava je
potrdila statisticno znacilno daljSe prezivetje brez razsoja bolezni v roki z
enzalutamidom v primerjavi s placebom, kar je bil njen primarni cilj (mediana
36,6 meseca proti 14,7 meseca; razmerje ogrozenosti za razsoj ali smrt 0,29;
p < 0,001). Podatki za analizo celokupnega prezivetja ob prvi analizi Se niso
bili zreli, se je pa pokazal trend k izboljSanju prezivetja (razmerje ogrozenosti
0,80; p = 0,15). Ob zdravljenju z enzalutamidom so bili dosezeni tudi statisticno
znacilno pogostejsi odziv PSA, daljsi ¢as do napredovanja bolezni glede na
raven PSA in daljsi ¢as do prve uporabe novega protitumorskega zdravljenja
(sekundarni cilji raziskave). Kakovost zivljenja bolnikov, ki so prejemali
enzalutamid, je bila podobna kot pri bolnikih, ki so prejemali placebo, varnostni
profil enzalutamida pa je bil podoben profilu iz predhodnih raziskav, v katerih
so proucevali zdravljenje z enzalutamidom pri bolnikih s proti kastraciji

odpornim rakom prostate.

Podobno sta podaljsanje prezivetja brez razsoja bolezni pri bolnikih z nrKORP

potrdili raziskava z apalutamidom (SPARTAN) in raziskava z darolutamidom



(ARAMIS). V kolikor bo v prihodnje v omenjenih raziskavah dokazano tudi
podaljSanje celokupnega prezivetja, bo dobrobit zdravlenja bolnikov z

nrKORP z antiandrogeni druge generacije Se jasneje prepoznavna.
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