Lékové interakce

ONKOLOGICKY NEMOCNY PACIENT V AMBULATNI PECI

Farmakoterapii mizeme v soucasné dobé
rozdélit na lé¢bu necilenou a cilenou:

Zakladnimi mechanismy Ucinku necilené
lécby jsou:

« inhibice biosyntézy prekursorl a vlastnich
nukleovych kyselin — antimetabolity, napf.
methotrexat, fluorouracil;

- poskozeni struktury a funkce jiz pfitomnych
nukleovych kyselin — alkyla¢ni latky, cisplatina;

« inhibitory mitézy — vinca alkaloidy, taxany.
Tyto latky se vyznacuji témito hlavnimi neza-

doucimi ucinky:

. zvracen;

- prajmy;

- hematotoxicita;

- stomatitidy;

« kozni projevy.

Cilena lécba se rozviji v dlsledku novych
poznatkl o bunécnych regulacich, ristovych
faktorech a receptorech pro tyto faktory, je za-
mérena na urcity specificky cil v bunce.

Zastupci této cilené lécby jsou vysoce Ucin-
né molekuly, které délime na:

« monoklonarni protilatky (napr. ertuxi-
mab) — urcené k parenteralni aplikaci;

« small drugs (tzv.,malé molekuly”) — urcené
k p. 0. podani (jejich seznam viz tabulka).
Projevy toxicity téchto malych molekul jsou

zévazné, ale jiné, nez na jaké jsme zvykli u kla-

sické staré chemoterapie”.

Mezi nejcastéjsi nezadouci Ucinky small
drugs patif:

+ kozni toxicita;

« kardiotoxicita;

- hypertenze;

+ poruchy funkce stitné Zlazy;

+ nevolnost.

Small drugs jsou tedy perordini Iéky po-
uzivané jak v hematoonkologii, tak v léché
solidnich naddord. Jsou to molekuly s velkym
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Lécba v onkologii mUZe byt vedena bud se
zdmérem Kkurativnim, tj. s cilem pacienta

vylécit, nebo se zdmérem paliativnim, tj.
s cilem pacientovi co nejvice ulevit (zmirnit
rdst nddoru, zmirnit Gtlakové obtize).
V' soucasnosti se rozsifily moZnosti lécby
onkologického pacienta, a to v oblasti
chirurgie, radioterapie i farmakoterapie.

interakénim potencidlem na cytochro-
mu P-450, ¢imZ se otvird moznost velkého
mnozstvi farmakokinetickych lékovych inter-
akci na uarovni biotransformace. Zvyseni
pH v Zaludku a potrava mUZe ovlivnit jejich
biologickou dostupnost a je potfeba myslet
na moznost farmakokinetickych Iékovych in-
terakci na arovni absorpce. Vyznamné je, ze
pacienti uzivaji tyto léky doma a dlouhodobé
a ze se jednd o léky Zivotné dulezité.

Ve studijnich medikacich jsou presné vy-
jmenovana léciva a latky, které pacient nesmf
uzivat spolu s ,malymi molekulami’, aby nebyl
ohrozen zvysenym rizikem toxicity a nezadou-
cich ucinkd (viz vyse) nebo selhdnim terapie.

Na co dat pozor u pacienta uzivajiciho
»malé molekuly”, neboli co radéji takové-
muto pacientovi NEDOPORUCIT:

- tiezalka;

- grapefruit, karambola, granatové jablko, pa-
paja + jeji Stavy;

- antacida - mozno podat pouze s pfesnym
uvedenim intervaluy;

« ranitidin, famotidin, omeprazol;

+ Ginkgo biloba;

- peprovnik;

- hroznova zrnka;

« kozlik lékafsky;

- zensen;

- echinacea;

« olej z pupalky dvouleté.

Tabulka podava prehled u nas dostupnych
,malych molekul” Vsechny jsou k dispozici
na specializovanych pracovistich a jsou pouzi-
vany ve schvélenych indikacich. Je velmi prav-
dépodobné, Ze pocet téchto,malych molekul”
se bude zvysovat, budou se rozdifovat jejich
indikace a bude pribyvat pacientl uZivajicich
tyto latky v domacim prostredi. Tim narGsta
také pravdépodobnost, Ze se s takto onkologic-
ky nemocnym pacientem setkdme v [ékarné.

Nasim Ukolem bude doplikovym sortimen-
tem nezasahovat do |écby, kterd je pro pacien-
ta zasadni. K tomu, abychom tento tkol byli
schopni splnit, musime znat celou lékovou
anamnézu pacienta. Je vhodné nékolika cile-
nymi dotazy pfi vydeji OTC a doplikld stravy
zjistit, jaké Iéky pacient uziva, a na zékladé toho
se spravné rozhodnout pfi volbé volné prodej-
nych pfipravkd.

Tabulka. Small drugs (malé molekuly)

Inhibitory tyrosinkinaz

Uéinna latka Pripravek
dasatinib SPRYCEL
erlotinib TARCEVA
imatinib GLIVEC
lapatinib TYVERB
nilotinib TASIGNA
sorafenib NEXAVAR
sunitinib SUTENT
tretinoin VESANOID
bexaroten TARGRETIN

PROTINADOROVE LEKY ZE SKUPINY MALYCH MOLEKUL (SMALL DRUGS)

,Novéjsi skupinou protinddorovych Iékd jsou
preparaty, které cilené plsobf na urcité patolo-
gicky zménéné i ve zvysené mife tvofené pro-
teiny (enzymy) jednotlivych nddorovych bunék.
Jednd se o léky s cilenym Gcinkem namifenym
proti urcitému regulacnimu mechanismu, ktery
je dominantné dllezity pro maligni potencial
urcitého typu nadoru. Jednotlivé nadory se lisi
molekuldrné biologickymi zménami, které ved-
ly k maligni transformaci, a proto tyto léky majf
cilené plsobeni jen na urcity typ malignich
chorob.

Je zietelné, ze maligni rlst bunky je obvykle
spojen s patologicky zvysenou expresi nékteré
ddlezité regulacni molekuly, kterd se vyraznym
zpUsobem podili na nddorovém rlstu. Soucas-

ny molekuldrni vyzkum se soustfedi na odha-
lovani téchto metabolickych odlisnosti — na
identifikaci molekul, vétsinou enzym, které
jsou v maligni burice mnohem vice aktivni nez
v nenadorovych bunkéich a jez se vyraznou
mérou podileji na malignim rlstu. Poté, co se
podafi tuto molekulu identifikovat, nasleduje
kratké obdobi intenzivniho farmaceutického
vyzkumu s cilem najit latku, kterd tuto zvyse-
né aktivni regulacni cestu zablokuje. Zatim
futuristickou predstavou je, ze poté, co bylo
diagnostikovédno nadorové onemocnéni, pro-
béhne analyza patologické burky, jez oziejmi,
které regulacni cesty jsou v tomto typu nadoru
zvysené aktivni, a tedy které blokujici molekuly
by byly pro ovlivnéni tohoto nddoru optimalni.

Domnivam se v3ak, ze tento molekuldrné biolo-
gicky vyzkum nadorovych bunék se tak urychlil,
Ze uvedena pfedstava — analyzy maligni buriky,
zjisténi patologicky zvysenych regulacnich cest
a podéani vhodné kombinace cilenych blokato-
rd — je redlnd do konce tohoto desetileti. Pro-
blém, ktery by méli fesit politici a ministerstvo
zdravotnictvi, je vsak filozoficko-ekonomicky.
Tyto nové lécebné postupy cilené 1écby se dnes
pohybuji v cendch kolem 1 milionu korun za
kompletnilécebny cyklus. Vzhledem k tomu, ze
vyzkum téchto cilenych 1ékd je nékladny, nelze
ocekdvat vyrazné zlevhovani.
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