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Abkulrzungsverzeichnis

Abktirzung Bedeutung

ADT Androgen Deprivation Therapy (Androgenentzugstherapie)

ATC-Code Anatomisch-Therapeutisch-Chemischer Code

CYP17 Cytochrom P 450 17 (17a-Hydroxylase/C17,20-lyase)

DHEA Dehydroepiandrosteron

FSH Follikel-stimulierendes Hormon

LH Luteinisierendes Hormon

LHRH Luteinisierendes Hormon Releasing-Hormon

LHRHa LHRH Analoga/ Antagonisten

MAB Maximale Androgenblockade

mMCRPC metastatic Castration Resistant Prostate Cancer (metastasiertes
kastrationsresistentes Prostatakarzinom)

mHNPC metastatic Hormone Naive Prostate Cancer (metastasiertes hormon-
naives Prostatakarzinom)

mHSPC metastatic Hormone Sensitive Prostate Cancer (metastasiertes
hormon-naives Prostatakarzinom)

ng/ dL Nanogramm/ Deziliter

PCa Prostate Cancer (Prostatakarzinom)

PZN Pharmazentralnummer
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2 Modul 2 —allgemeine Informationen

Modul 2 enthalt folgende Informationen:
— Allgemeine Angaben (ber das zu bewertende Arzneimittel (Abschnitt 2.1)

— Beschreibung der Anwendungsgebiete, fir die das zu bewertende Arzneimittel zugelassen
wurde (Abschnitt 2.2); dabei wird zwischen den Anwendungsgebieten, auf die sich das
Dossier bezieht, und weiteren in Deutschland zugelassenen Anwendungsgebieten
unterschieden.

Alle in den Abschnitten 2.1 und 2.2 getroffenen Aussagen sind zu begrinden. Die Quellen
(z. B. Publikationen), die fir die Aussagen herangezogen werden, sind in Abschnitt 2.4
(Referenzliste) eindeutig zu benennen. Das Vorgehen zur Identifikation der Quellen ist im
Abschnitt 2.3 (Beschreibung der Informationsbeschaffung) darzustellen.

Im Dokument verwendete Abkirzungen sind in das Abkurzungsverzeichnis aufzunehmen.
Sofern Sie fir lhre Ausfiihrungen Tabellen oder Abbildungen verwenden, sind diese im
Tabellen- bzw. Abbildungsverzeichnis aufzufuhren.

2.1 Allgemeine Angaben zum Arzneimittel

2.1.1 Administrative Angaben zum Arzneimittel

Geben Sie in Tabelle 2-1 den Namen des Wirkstoffs, den Handelsnamen und den ATC-Code fiir
das zu bewertende Arzneimittel an.

Tabelle 2-1: Allgemeine Angaben zum zu bewertenden Arzneimittel

Wirkstoff: Abirateronacetat
Handelsname: Zytiga®
ATC-Code: L02BX03

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 2-2 an, welche Pharmazentralnummern (PZN) und
welche Zulassungsnummern dem zu bewertenden Arzneimittel zuzuordnen sind, und benennen
Sie dabei die zugehoOrige Wirkstarke und PackungsgroRe. Flgen Sie fir jede
Pharmazentralnummer eine neue Zeile ein.
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Tabelle 2-2: Pharmazentralnummern und Zulassungsnummern fur das zu bewertende
Arzneimittel

Pharmazentralnummer | Zulassungsnummer Wirkstarke Packungsgrofie
(PZN)
12410111 EU/1/11/714/002 500 mg 56 Filmtabletten

2.1.2 Angaben zum Wirkmechanismus des Arzneimittels

Beschreiben Sie den Wirkmechanismus des zu bewertenden Arzneimittels. Begriunden Sie lhre
Angaben unter Nennung der verwendeten Quellen.

Das Prostatakarzinom gilt als ein hormonabhangiger Tumor und bezieht seine Wachstumssignale
mafgeblich Uber die Androgen-Rezeptor Signalkaskade. Daher sprechen Ménner mit einem neu
diagnostizierten, metastasierten Prostatakarzinom fast ausnahmslos auf eine primare Behandlung
mit einer Androgenentzugstherapie (Androgen Deprivation Therapy, kurz: ADT) an. Man spricht
deshalb vom metastasierten, hormonsensitiven Prostatakarzinom (mHSPC).

Im Behandlungsverlauf entwickelt der Tumor jedoch Anpassungsmechanismen, die es ihm trotz
Androgenentzug ermdglichen die Androgen-Rezeptor-Signalkaskade zu aktivieren oder aber voll-
stdndig zu umgehen. AuRerdem kdnnen einige Prostatakarzinome in der Lage sein, selbst Andro-
gene zu produzieren oder diese Fé&higkeit im Verlauf der Erkrankung zu erlangen [1], was in der
Regel zum Versagen der priméren ADT und Erreichen des Stadiums der Kastrationsresistenz fuhrt.

Der grofte Teil der im Korper zirkulierenden Androgene stammt aus den Hoden, daneben werden
aber auch etwa 5% bis 10% der gesamten Androgene von der Nebennierenrinde produziert [2]. Die
herkdmmliche ADT hemmt lediglich die Androgenproduktion in den Hoden, nicht jedoch in den
Nieren oder — soweit der Fall —im Tumorgewebe. Abirateronacetat hemmt hingegen die Androgen-
Biosynthese an allen drei Stellen - den Hoden, der Nebennierenrinde sowie dem Tumor - und
bewirkt damit eine breitere und tiefere Inhibierung der Androgenproduktion. Das weitere
Tumorwachstum und der Ubergang ins Stadium der Kastrationsresistenz kann damit deutlich
hinausgezdgert werden.

Abirateronacetat wird in vivo zu Abirateron, einem steroidalen Androgen-Biosynthese-Inhibitor,
umgewandelt.! Abirateron hemmt selektiv das Enzym 17a-Hydroxylase/C17,20-lyase (CYP17).
Dieses Enzym wird in den Hoden, der Nebennierenrinde und auch in den Prostatakarzinomzellen
(PCa-Zellen) selbst exprimiert und spielt eine Schlisselrolle an zwei Stellen der Androgen-
Biosynthese: Es katalysiert die Umwandlung von Pregnenolon bzw. Progesteron in die Testosteron-
Vorlaufer Dehydroepiandrosteron (DHEA) bzw. Androstendion durch 17a-Hydroxylierung und
Spaltung der C17,20-Bindung (Abbildung 1). Eine Hemmung des CYP17 fiihrt daher zu einer
breiteren und tieferen Inhibierung der Androgendeprivation als eine konventionelle
Hormontherapie und damit zu Testosteron-Serumwerten, die mit labormedizinisch etablierten
Messverfahren nicht messbar sind [3] (vgl. Abbildung 1).

1 Aus Griinden der Lesbarkeit wird im Folgenden vereinfacht von Abirateron gesprochen. Gemeint ist damit
durchgéngig Abirateronacetat.
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Abbildung 1: Abirateron inhibiert die Androgenbiosynthese im Hoden, der Nebennierenrinde und
den PCa-Zellen (adaptiert nach [4]).
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Unter einer Behandlung mit Abirateron kann es durch CYP17-Inhibition auch zu einer verringerten
Produktion von Glukokortikoiden in der Nebennierenrinde und konsekutiv zu einem Mineralo-
kortikoid-Uberschuss kommen [5-9]. Diesem wird durch die zusétzliche Gabe von niedrig
dosiertem Prednison oder Prednisolon zu Abirateron entgegengewirkt. Abirateron wird zur
Behandlung des metastasierten, hormon-sensitiven Prostatakarzinoms (mHSPC) in Kombination
mit 5 mg Prednison oder Prednisolon téglich angewendet.

Beschreiben Sie, ob und inwieweit sich der Wirkmechanismus des zu bewertenden Arzneimittels
vom Wirkmechanismus anderer bereits in Deutschland zugelassener Arzneimittel
unterscheidet. Differenzieren Sie dabei zwischen verschiedenen Anwendungsgebieten, fir die
das zu bewertende Arzneimittel zugelassen ist. Begriinden Sie Ihre Angaben unter Nennung der
verwendeten Quellen.

Die in aktuellen Leitlinien mit dem starksten Empfehlungsgrad und héchstem Evidenzgrad
empfohlene antihormonelle Therapie des mMHSPC ist die klassische ADT mittels Luteinisierenden
Hormon Releasing-Hormon (LHRH) Agonisten bzw. Antagonisten (LHRHa) [2, 10-14]. Die ADT
mit LHRH-Analoga flhrt Uber eine Stimulation des LHRH-Rezeptors zunédchst zu einer
gesteigerten Ausschittung des Luteinisierenden Hormons (LH) aus der Hypophyse und damit auch
der Testosteronausschittung im Hoden. Die dauerhafte Gabe von LHRH-Analoga verhindert durch
einen negativen Feedbackmechanismus langfristig die Sekretion von LH und dem Follikel-
stimulierenden Hormon (FSH), so dass in der Folge die Testosteronproduktion des Hodens zum
Erliegen kommt.

Die ADT mit LHRH-Antagonisten hingegen bewirkt tiber eine Blockade der LHRH-Rezeptoren in
der Hypophyse eine direkte Absenkung des im Hoden produzierten Testosteronspiegels.

Der Wirkmechanismus der LHRH-Analoga und -Antagonisten ist in Abbildung 2 dargestellt.
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Abbildung 2: Wirkmechanismus der LHRH-Analoga und —Antagonisten (adaptiert nach [15];
Copyright Agentur V3, Berlin)

In beiden Fallen ist das Ziel der Therapie, Uber diesen Signalweg eine Hemmung der Testosteron-
produktion im Hoden zu bewirken, bis sich der Serumtestosteronspiegel auf Kastrationsniveau
befindet. Die primare ADT mit LHRHa oder alternativ die chirurgische (subkapsulare) Orchiekto-
mie (Entfernung der Hoden) als weitere Mdglichkeit der priméren ADT senken demnach zwar die
Androgenproduktion in den Hoden, wirken sich jedoch nicht auf die Androgenproduktion in der
Nebennierenrinde oder im Tumor aus [6, 8]. Die Produktion von Testosteron an diesen zwei Stellen
kann durch die primdre ADT nicht unterdriickt werden, da die Zellen dieser Gewebe nicht der
Signalkaskade Uber den LHRH-Mechanismus unterliegen [1, 8]. Eine hormonabhangige
Progression des Tumors kann daher weiterhin erfolgen [16, 17].
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Im Unterschied zur konventionellen ADT hemmt Abirateron als selektiver Inhibitor des CYP-17
die Androgenbiosynthese. Damit wird eine deutlich breitere und tiefere Inhibierung der
Androgendeprivation erreicht. So fuhrt eine Kastration durch die Anwendung von LHRHa oder
bilateraler Orchiektomie zwar zu einer deutlichen Reduktion der Androgen-Serumwerte um mehr
als 90%. In Untersuchungen des Prostatagewebes zeigt sich aber, dass trotz erfolgreicher
Kastration unter LHRHa nach wie vor relevante Konzentrationen von Androgenen im
Prostatagewebe nachgewiesen werden kdnnen. Diese sind ausreichend, um die Androgen-
Rezeptor-Signalkaskade zu aktivieren und so ein Androgen-vermitteltes Tumorwachstum zu
ermoglichen [3, 18, 19]. Unter der Behandlung mit Abirateron kommt es hingegen auch im
Zielgewebe der Prostata zu einer maximalen Absenkung der Androgenkonzentrationen um
91% — 99% und damit zu in etablierten labormedizinischen Messverfahren nicht mehr
messbaren Serumtestosteronspiegeln [3].

Alternativ zu einer Androgendeprivation kénnen Antiandrogene eingesetzt werden, um die
Androgen-Rezeptor Signalkaskade zu hemmen. Antiandrogene binden an den Androgen-
Rezeptor und verhindern so eine effektive Bindung nattrlicher Liganden wie Testosteron und
Dihydrotestosteron und damit eine Aktivierung der Signalkaskade. In Studien mit dem
Antiandrogen Bicalutamid zeigte sich im Vergleich zu einer LHRH-Therapie zwar ein Vorteil
in der Vertraglichkeit, jedoch auch ein Nachteil im progressionsfreien Uberleben und
Gesamtberleben, sodass eine Behandlung mit Bicalutamid in den aktuellen Leitlinien nicht
bevorzugt empfohlen wird (Empfehlung 6.21 der S3-Leitlinie [10]). Eine Kombination aus
Antiandrogen und LHRH, auch maximale Androgenblockade (MAB) genannt, zeigte in
Studien zwar eine geringe Verbesserung des Gesamtiberlebens, war aber gleichzeitig mit einer
erhéhten Toxizitat verbunden, weshalb die MAB in den aktuellen Leitlinien ebenfalls nicht
bevorzugt empfohlen wird (Empfehlung 6.22 der S3-Leitlinie [10]).

Eine weitere in Leitlinien genannte Therapiemdglichkeit besteht in der kombinierten Chemo-
Hormontherapie mit LHRH und dem Taxan-basierten Zytostatikum Docetaxel. Docetaxel ist
jedoch nicht fur den Einsatz im hormonsensitiven Krankheitsstadium zugelassen. Es handelt
sich hierbei somit um eine ,,off-label*“ Therapie, auf die deshalb an dieser Stelle nicht naher
eingegangen wird.

Die folgende Tabelle listet alle zugelassenen Arzneimittel fur das metastasierte,
hormonsensitive Prostatakarzinom auf (in den Fachinformationen wird gleichbedeutend der
Begriff hormonabh&ngig verwendet).

Abirateronacetat (Zytiga®) Seite 10 von 16



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 2 Stand: 13.12.2017

Allgemeine Angaben zum Arzneimittel, zugelassene Anwendungsgebiete

Tabelle 2-3: Fir die Therapie des metastasierten, hormonsensitiven Prostatakarzinoms bei
erwachsenen Mannern (mMHSPC) zugelassene Wirkstoffe (Stand Juni 2016):

Wirkstoff ATC-Code Anwendungsgebiet (Text aus Fachinformation)

LHRH-Analoga

Leuprorelin LO2AEQ2 z.B. Enantone®:

,fur die Behandlung des hormonabhéngigen,
fortgeschrittenen Prostatakarzinoms und in Kombination mit
Radiotherapie fiir die Behandlung von lokalisiertem
Hochrisiko- und lokal fortgeschrittenem hormonabhangigem
Prostatakarzinom indiziert.” (Fachinformation Enantone,
Stand: April 2015)

Triptorelin LO2AEQ4 z.B. Decapeptyl®:

»~Behandlung des fortgeschrittenen hormonabhéngigen Pros-
tatakarzinoms.“ (Fachinformation Decapeptyl, Stand: Januar
2015)

Goserelin LO2AEOQ3 Zoladex®:

,Behandlung von Patienten mit fortgeschrittenem Prostata-
karzinom, bei denen eine endokrine Behandlung angezeigt
ist.“ (Fachinformation Zoladex, Stand: April 2015)

Buserelin LO2AEOQ1 Profact®:

,Profact® Depot 6,3 mg 2-Monatsimplantat ist angezeigt zur
Behandlung des fortgeschrittenen hormonempfindlichen
Prostatakarzinoms. Profact® Depot 6,3 mg 2-
Monatsimplantat ist jedoch nicht angezeigt nach beidseitiger
Orchiektomie, da es in diesem Fall zu keiner weiteren
Absenkung des Testosteronspiegels kommt.*
(Fachinformation Profact, Stand: Juni 2015)

Histrelin LO2AEQ5 Vantas®:

,Palliative Behandlung bei fortgeschrittenem Prostatakrebs.*
(Fachinformation Vantas, Stand: Dezember 2013)

Antiandrogene

Bicalutamid L02BB03 z.B. Bicalutamid-ratiopharm:

,,JFortgeschrittenes Prostatakarzinom Behandlung des fortge-
schrittenen Prostatakarzinoms in Kombination mit einer
LHRH-(Luteinisierendes-Hormon-Releasing-Hormon)-

Analogon-Therapie oder einer operativen Kastration. Lokal
fortgeschrittenes Prostatakarzinom. Bicalutamid (Tagesdosis
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Wirkstoff ATC-Code Anwendungsgebiet (Text aus Fachinformation)

150 mg) ist angezeigt entweder als alleinige Therapie oder
adjuvant zu radikaler Prostatektomie oder Strahlentherapie bei
Patienten mit lokal fortgeschrittenem Prostatakarzinom und
hohem Progressionsrisiko (siehe Abschnitt 5.1).* (Fachinfor-
mation Bicalutamid ratiopharm, Stand: Juli 2015)

Flutamid L02BB01 z.B. Flutamid-ratiopharm:

»Zur Behandlung von Patienten mit fortgeschrittenem Pros-
tatakarzinom, bei dem eine Suppression der Testosteron-
wirkungen indiziert ist:

Initialtherapie in Kombination mit einem LHRH- Analogon
oder in Verbindung mit Orchiektomie (komplette Androgen-
blockade) sowie bei Patienten, die bereits mit einem LHRH-
Analogon behandelt werden bzw. bei denen bereits eine
chirurgische Ablatio testis erfolgt ist.

Zur Behandlung von Patienten, die auf andere endokrine
Therapieformen nicht ansprachen oder fur die eine solche
Therapie nicht vertraglich, aber notwendigerweise indiziert
ist.“  (Fachinformation  Flutamid-ratiopharm,  Stand:
November 2014)

Andere Hormonantagonisten

Degarelix L02BX02 Firmagon®:

~FIRMAGON ist ein Gonadotropin-Releasing-Hormon-
(GnRH)-Antagonist zur Behandlung von erwachsenen ménn-
lichen Patienten mit fortgeschrittenem hormonabhéngigen
Prostatakarzinom.”  (Fachinformation Firmagon, Stand:
Oktober 2014)

Cyproteron GO3HAO1 z.B. Cyproteronacetat GRY®:

»Zur palliativen Therapie des metastasierten oder lokal fort-
geschrittenen, inoperablen Prostatakarzinoms, wenn sich die
Behandlung mit LHRH-Analoga oder der operative Eingriff
als unzureichend erwiesen haben, kontraindiziert sind oder der
oralen Therapie der Vorzug gegeben wird.” (Fachinformation
Cyproteronacetat GRY, Stand: Januar 2014)

Zusammenfassend wurde gezeigt, dass sich das Prinzip der Testosteron-Biosynthesehemmung
deutlich vom Wirkmechanismus der ADT und der Androgenblockade durch Antiandrogene
differenziert. Abirateron blockiert durch die Hemmung des CYP17-Weges die Androgen-
biosynthese in Hoden, Nebennierenrinde und PCa-Zellen und bietet dadurch mHSPC-Patienten
eine neue Therapieoption mit einer nachgewiesenen Evidenz fir ein verldngertes Gesamtiiberleben
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und radiografisches, progressionsfreies Uberleben sowie eine Verbesserung weiterer
patientenrelevanter Endpunkte.

2.2 Zugelassene Anwendungsgebiete

2.2.1 Anwendungsgebiete, auf die sich das Dossier bezieht

Benennen Sie in der nachfolgenden Tabelle 2-4 die Anwendungsgebiete, auf die sich das
vorliegende Dossier bezieht. Geben Sie hierzu den Wortlaut der Fachinformation an. Sofern im
Abschnitt ,, Anwendungsgebiete *“ der Fachinformation Verweise enthalten sind, fiihren Sie auch
den Wortlaut an, auf den verwiesen wird. Fligen Sie fur jedes Anwendungsgebiet eine neue
Zeile ein, und vergeben Sie eine Kodierung (fortlaufende Bezeichnung von ,,A* bis ,,Z*)
[Anmerkung: Diese Kodierung ist fur die tbrigen Module des Dossiers entsprechend zu
verwenden].

Tabelle 2-4: Zugelassene Anwendungsgebiete, auf die sich das Dossier bezieht

Anwendungsgebiet (Wortlaut der orphan Datum der Kodierung
Fachinformation inkl. Wortlaut bei | (ja/nein) | Zulassungserteilung | im Dossier?
Verweisen)

»Zytiga® ist indiziert mit Prednison | nein 15.11.2017 A
oder Prednisolon zur Behandlung des
neu diagnostizierten  Hochrisiko-
metastasierten hormonsensitiven
Prostatakarzinoms  (mHSPC)  bei
erwachsenen Mannern in Kombination
mit Androgenentzugstherapie
(androgen deprivation therapy, ADT)*

a: Fortlaufende Angabe ,,A“ bis ,,Z*.

Benennen Sie die den Angaben in Tabelle 2-4 zugrunde gelegten Quellen.
Die Angaben in Tabelle 2-3 sind der aktuell gultigen Fachinformation entnommen [11].

2.2.2 Weitere in Deutschland zugelassene Anwendungsgebiete

Falls es sich um ein Dossier zu einem neuen Anwendungsgebiet eines bereits zugelassenen
Arzneimittels handelt, benennen Sie in der nachfolgenden Tabelle 2-5 die weiteren in
Deutschland zugelassenen Anwendungsgebiete des zu bewertenden Arzneimittels. Geben Sie
hierzu den Wortlaut der Fachinformation an, sofern im Abschnitt ,, Anwendungsgebiete der
Fachinformation Verweise enthalten sind, fiihren Sie auch den Wortlaut an, auf den verwiesen
wird. Fiigen Sie dabei fir jedes Anwendungsgebiet eine neue Zeile ein. Falls es kein weiteres
zugelassenes Anwendungsgebiet gibt oder es sich nicht um ein Dossier zu einem neuen
Anwendungsgebiet eines bereits zugelassenen Arzneimittels handelt, fligen Sie in der ersten
Zeile unter ,, Anwendungsgebiet *“ ,, kein weiteres Anwendungsgebiet ““ ein.
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Tabelle 2-5: Weitere in Deutschland zugelassene Anwendungsgebiete des zu bewertenden
Arzneimittels

Anwendungsgebiet Datum der
(Wortlaut der Fachinformation inkl. Wortlaut bei Verweisen) | Zulassungserteilung

,.Zytiga®ist indiziert mit Prednison oder Prednisolon zur 05. September 2011
Behandlung des metastasierten kastrationsresistenten
Prostatakarzinoms bei erwachsenen Mannern, deren Erkrankung
wéhrend oder nach einer Docetaxel-haltigen Chemotherapie
progredient ist.*

,Zytiga® ist indiziert mit Prednison oder Prednisolon zur 18. Dezember 2012
Behandlung des metastasierten kastrationsresistenten
Prostatakarzinoms bei erwachsenen Mannern mit
asymptomatischem oder mild symptomatischem Verlauf der
Erkrankung nach Versagen der Androgenentzugstherapie, bei
denen eine Chemotherapie noch nicht klinisch indiziert ist.*

Benennen Sie die den Angaben in Tabelle 2-5 zugrunde gelegten Quellen. Falls es kein weiteres
zugelassenes Anwendungsgebiet gibt oder es sich nicht um ein Dossier zu einem neuen
Anwendungsgebiet eines bereits zugelassenen Arzneimittels handelt, geben Sie , nicht
zutreffend * an.

Die weiteren Anwendungsgebiete von Abirateron sind der aktuell gultigen Fachinformation
entnommen [11].

2.3 Beschreibung der Informationsbeschaffung fur Modul 2

Erlautern Sie an dieser Stelle das Vorgehen zur Identifikation der im Abschnitt 2.1 und im
Abschnitt 2.2 genannten Quellen (Informationsbeschaffung). Sofern erforderlich, kdnnen Sie
zur Beschreibung der Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Administrative Angaben und Angaben zum Zulassungsstatus beruhen auf internen Datenbanken
des pharmazeutischen Unternehmers.

Die Informationen zur Differenzierung der Anwendungsgebiete und zu den Wirkmechanismen der
verschiedenen Therapieansatze wurden der aktuell glltigen S3-Leitlinie, den jeweiligen Fach-
informationen, weiterfihrender Sekundarliteratur sowie Offentlich zugénglichen Quellen
entnommen.
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2.4 Referenzliste fur Modul 2

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen), die Sie in den vorhergehenden
Abschnitten angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen
allgemein gebrauchlichen Zitierstil (z. B. Vancouver oder Harvard). Geben Sie bei
Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1.

10.

11.

12.

Locke JA, Guns ES, Lubik AA, Adomat HH, Hendy SC, Wood CA, et al. (2008):
Androgen levels increase by intratumoral de novo steroidogenesis during progression
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Cornford P, Bellmunt J, Bolla M, Briers E, De Santis M, Gross T, et al. (2017): EAU-
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biology, physics; 92(2):236-43.
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Barrie SE, Potter GA, Goddard PM, Haynes BP, Dowsett M, Jarman M (1994):
Pharmacology of novel steroidal inhibitors of cytochrome P450(17) alpha (17 alpha-
hydroxylase/C17-20 lyase). The Journal of steroid biochemistry and molecular biology;
50(5-6):267-73.

Cougar Biotechnology Inc. Clinical Overview: Abiraterone acetate with prednisone or
prednisolone for the treatment of patients with metastatic advanced prostate cancer
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a taxane. 2011.

de Bono JS, Logothetis CJ, Molina A, Fizazi K, North S, Chu L, et al. (2011):
Abiraterone and increased survival in metastatic prostate cancer. N Engl J Med,
364(21):1995-2005.

Montgomery RB, Mostaghel EA, Vessella R, Hess DL, Kalhorn TF, Higano CS, et al.
(2008): Maintenance of intratumoral androgens in metastatic prostate cancer: a
mechanism for castration-resistant tumor growth. Cancer research; 68(11):4447-54.
O'Donnell A, Judson |, Dowsett M, Raynaud F, Dearnaley D, Mason M, et al. (2004):
Hormonal impact of the 17alpha-hydroxylase/C(17,20)-lyase inhibitor abiraterone
acetate (CB7630) in patients with prostate cancer. British journal of cancer;
90(12):2317-25.

Deutsche Krebsgesellschaft, Deutsche Krebshilfe, AWMF (2016): Interdisziplindre
Leitlinie der Qualitat S3 zur Fruherkennung, Diagnose und Therapie der verschiedenen
Stadien des Prostatakarzinoms, Langversion 4.0, 2016 AWMF Registernummer:
043/0220L.  Leitlinienprogramm  Onkologie.  [Zugriff: 27.10.2017]. URL:
http://www.awmf.org/uploads/tx_szleitlinien/043-
0220LI1_S3_Prostatakarzinom_2016-12.pdf

Janssen-Cilag GmbH (2017): Abirateronacetat (ZYTIGA® 500 mg Filmtabletten);
Fachinformation.  Stand:  November 2017 [Zugriff: 24.11.2017]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Parker C, Gillessen S, Heidenreich A, Horwich A, Committee EG (2015): Cancer of the
prostate: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up.
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Reccomendations. ESMO Guidelines Committee. [Zugriff: 27.10.2017]. URL:
http://www.esmo.org/Guidelines/Genitourinary-Cancers/Cancer-of-the-
Prostate/eUpdate-Treatment-Recommendation.

Deutsche Gesellschaft fir Hdmatologie und Medizinische Onkologie (DGHO) (2012):
Prostatakarzinom Leitlinie: Empfehlungen der Fachgesellschaft zur Diagnostik und
Therapie hamatologischer und onkologischer Erkrankungen. [Zugriff: 14.12.2016].
URL:
https://www.onkopedia.com/de/onkopedia/quidelines/prostatakarzinom/@ @view/html
/index.html.
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