w EDUKAFARM

medinews

=
FIA
iy Edukatni a inzertni pfiloha asopisu Tempus medicorum

Prof. MUDr. Lubos
Petruzelka, CSc.
Onkologicka klinika VFN

a 1. LF UK, Ustav radiaéni
onkologie FNBa 1.LF UK a
Katedra klinické onkologie
IPVZ, Praha

Nddorovd onemocnéni se
postupné stdvaji nejvétsim
problémem pro zdravotnic-
ké systémy v celém svéteé.
Zhoubné nddory budou

jesteé vice ohroZovat lidskou
populaci i ve tretim tisicileti
Jjeji existence. Odhaduje se, Ze
v roce 2030 miiZe dojit az ke
ztrojndsobeni celkové poctu
nemocnych s nddorovym
onemocnénim. Pocet umrti

v souvislosti s nddorovym
onemocnénim bude v roce
2030 velmi pravdépodobné
vyssi neZ doposud prevazujici
umrti na kardiovaskuldrni
onemocnéni. Paradoxné

tak pokrok lékar'ské péce o
nenddorovd onemocnéni
(predevsim kardiovaskuldrni
choroby) vede k prodluZovdni
stredni doby Zivota, a tim
prispivd k pocetnimu navy-
Seni skupin obyvatelstva vice
ohroZenych nddory. Obdobné
zlepsené vysledky onkolo-
gické lécby a signifikantni
prodluZovdni celkové doby
preziti vedou k ndrdstu poctu
nemocnych, u nichz je nutnd
stdld onkologickd péce. S tim
souvisi varovnd predpoveéd’
hroziciho nedostatku erudo-
vanych onkologti (Schillski,
ASCO 2009).
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Personalizovana (adresna)
komplexni péce v onkologii
Hlubsi poznani molekuldrnich
principl celého procesu metastazo-
vani, principl bunécné komunikace
a pfenosu signdlt pfispélo k roz-
voji cilené molekuldrni biologické
lécby, vyuzivajici pfimého zdsahu
klicovych struktur nadorové bunky
nebo nadorového stromatu. Klinicka
aplikace cilené bioregula¢ni lécby
byla zahdjena v 70. letech minulé-
ho stoleti po objevu hormonélnich
receptorll a prvnim cilené podava-
nym lékem byl selektivni modulator
estrogenovych receptori — tamoxi-
fen. Objev hormonalnich receptord
umoznil identifikaci nddord senzitiv-
nich k hormonaini [é¢bé a v dnesni
dobé je jiz nepfedstavitelné zahdjit
lécbu bez znalosti této zakladni in-
formace. Rozvoj molekuldrni bio-
logie v 21.stoleti vedl k akceleraci
klinického vyuziti cilené l1écby (,tar-
geted therapy”) a Ié¢by na miru (,tai-
lored therapy”). V praxi to znamena
vybér lécby na zdkladé biologické
charakteristiky nadoru s predpovedi
uc¢innosti podle molekuldrnich bio-
markerd (prediktor(). Zakladnimi na-
stroji biologické lécby jsou monoklo-
nalni protildtky a nizkomolekulové
jednozdsahové nebo vicezdsahové
tyrosinkindzové inhibitory. Na kon-
ferenci Americké asociace klinické
onkologie (ASCO) v ¢ervnu letosniho
roku byl znovu oziven koncept per-
sonalizované (adresné) onkologické
péce, ktery by mél zabranit, aby se
v zaplavé novych léc¢ebnych pfistu-

pU, novych 1€kl i novych specialistl
neztratil sdm pacient.

Koncept personalizované (adres-
né) komplexni péce v onkologii vy-
chazi z filosofie jedine¢nosti kazdé-
ho pacienta. Nejednd se pouze o tzv.
spravnou lé¢bu ve spravny ¢as a pro
spravného pacienta, ale navic je tre-
ba respektovat jedine¢nost kazdého
nemocného z hlediska jeho rodinné-
ho, socidlniho a ekonomického zaze-
mi. Individualizovany pfistup by mél
byt uplatnén v kazdém stadiu nado-
rové choroby. Paliativni péce (cilem
je zlepseni kvality zivota) ma stejnou
dlleZitost jako lécba kurativni. V mi-
nulosti striktni oddélovani kurativni-
ho a paliativniho lé¢ebného zéméru
se stadvd obsoletnim. Novy rozmeér
onkologické péce spocivé v indivi-
dualizaci 1é¢by pro kazdého nemoc-
ného a pro kazdy naddor na zédkladé
molekuldrni (genové) charakteristiky
nadorové choroby a genové vybavy
kazdého pacienta.

Vizi onkologické lécby bu-
doucnosti je:

1. plnd vylécitelnost ¢asnych stadif
onemocneént;

2. lécitelnost diseminovaného one-
mocneéni.

Jediné individualizace  lé¢by
mUZe vést ke snizeni ndkladd na léc-
bu.Vybér a zahdjeni lécby bez urceni
molekuldrnich biomarkerd nebude
v budoucnosti mozny. Budoucnost
onkologické lé¢by je v ukonceni ne-
cileného podévanicilené lé¢by.V on-
kologickych centrech bez dostupné
adekvatné provadéné molekuldrni

Usporadani klinickych studii s novymi
leky v érfe personalizované mediciny

Nove Klinicke studie u neselektovanych
nemocnych nesmi byt dale zahajovany

nemocnych

LiTe\ilelualizovana onkologicka
[Yd Q12 1. stoleti

diagnostiky neni mozné rozhodo-
vat o vybéru cilené 1é¢by. Necilenou
snahou o akceleraci klinické aplikace
bez presné identifikace cilové struk-
tury je slepd finan¢né zablokovana
cesta.

V ére personalizované mediciny
je nutné prehodnotit usporddani
klinickych studii s novymi léky. Nové
klinické studie u neselektovanych
nemocnych by nemély byt dale za-
hajovény. Stanovené cile klinickych
studii nesmi podléhat komer¢nim
zajmam. Jediné tak Ize predejit ,ne-
cilenému podavani cilené lécby”
Nové usporadani klinickych studif je
zndzornéno na obrazku.

Jaké jsou dalsi kroky:

- Zzlepseni spoluprace onkologt
s histopatology a molekuldrnimi
patology;

- definice nezbytnych (povinnych)
biomarkert pred zahéjenim cilené
bioterapie;

- sjednoceni laboratornich vysetio-
vacich postupt a sjednoceni hod-
noceni vysledkd;

- kontrola kvality.

V nasledujicim prehledu jsou
uvedeny soucasné moznosti ci-
lené biologické lécby solidnich
nadorl - prolozené jsou uvedeny
léky, jejichz aplikace pfedpoklada
povinné stanoveni biomarker:

Gastrointestinalni

. imatinib, sunitinib
stromalni tumor

trastuzumab, beva-

Karcinom prsu ) ..
P cizumab, lapatinib
. bevacizumab,
Karcinom kolo- , .
cetuximab, panitu-
rekta
mumab

erlotinib, gefitinib,
bevacizumab, cetu-
ximab

Nemalobunécny
karcinom plic

sunitinib, sorafe-

Karcinom led- nib, bevacizumab,

viny temsirolimus, eve-
rolimus
Karcinom sliniv- -
R erlotinib
ky bFisni
Karcinom ORL )
. cetuximab
oblasti
Hepatocelularni )
epatoce sorafenib

karcinom




