Nahlédnout nadoru
pod poklicku....

V Klinické praci se pfes vSechen diagnosticky pokrok
v poslednich letech stale setkdvame se situaci, kdy nam
znamé klinické rizikové faktory k odhadu prognézy ne-
moci dostate¢né neposlouZi. Radi bychom ziskali pfistup
do vlastni genetické strojovny malignity, prohlédli jeji
skutecné utroby, protoZe citime potfebu upfesnéni infor-
maci, které by nas vedly k lep§imu odhadu vyvoje nemoci.
Ten bychom pak mohli vhodné zvolenou lé¢bou snad také
lépe ovlivnit. Pro nemocné s piiznivou prognézou je zase
zbyteéné absolvovat nepfijemnou a casto toxickou zajis-
tovaci onkologickou 1é¢bu. Obrétit se ke genetické vybavé
nadorovych bunék se tedy nabizi, protoze 5-10 % karcino-
md prsu vznikd na podkladé vrozené genetické mutace,
ktera je Spatnym prognostickym faktorem. BRCA1/2 muta-
ce je také moznym lécebnym cilem, coZ zvySuje vyznam
jeji pripadné detekce u nemocnjch v metastatické fazi
nemoci. Geneticky podpis nadoru, validovany na prospek-
tivnich datech, miZe pfesnéji odhadnout prognézu nemo-
ci a s tim souvisejici potfebu zajistovaci 1é¢by. Genomové
testy, jako je MammaPrint® nebo Oncotype DX®, poskytuji
presvédcivy argument pro zarazeni nebo naopak promi-
nuti chemoterapie v adjuvantni indikaci. USetfit nemocné
vsech akutnich i chronickych nezadoucich ucinkid chemo-
terapie ma pro individualni pacienty opravdu zasadni pfi-
nos. AvSak vyznam ma i indikace prodlouZené hormonalni
adjuvance, nebo naopak moznost vynechat systémovou
1écbu zcela. Také informace o molekularnim typu néado-
ru, kterou mtze napiiklad upfesnit vySetfeni BluePrint®,
posouva nase terapeutické tvahy do jasnych mezi vyply-
vajicich z citlivosti jednotlivjch molekularnich subtypt
k protinddorové 1é¢bé.

Nicméné vysledky genomovych testd hodnoticich zmény
v genetické vybavé zhoubnjch nadord nejsou samospa-
sitelné. Uplatnéni genu ve fenotypu zhoubného nadoru
a jeho podil na agresivité, chovani malignity a citlivosti
k 1écbé mize byt v mnoha pripadech modifikovano ra-
dou epigenetickych vlivl. I kdyz je tprava lécby podle
genetické vybavy nadoru velmi lakava, v soucasné dobé
jsou takové pristupy znacné pred¢asné. Nemocnym nelze
podavat off-label 1é¢bu a vstup pacientt do zahranicnich

prof. MUDT. Petra Tesarova, CSc.

klinickych studii je z mnoha divodd limitovan. Standard-
ni lé¢bu mame k dispozici a somatickd mutace zhoubné-
ho nadoru nemusi byt vibec funkcni, jak jsme se o tom
u fady pacientek uz presvédcili. Je tfeba vyckat na vysled-
ky probihajicich klinickych studii, které nepochybné in-
dikaci DNA genomovych test zpfesni. Zvlast pro nadory
neznamého primarniho zdroje bude tento pfistup pravdé-
podobné velmi vyznamny. Nabizet vySetfeni genomového
profilu zhoubného nadoru prfimo zoufalym nemocnym
v nepfiznivé fazi nemoci bez konzultace o3etfujiciho on-
kologa je v soucasné dobé zcela neadekvatni a malo eticky
postup. Vy3etreni je nakladné a jeho indikaci by mél vzdy
provadét lékar. Koneéné i americkd FDA (Ufad pro kont-
rolu potravin a 1é¢iv) na strankach Americké onkologické
spolecnosti varuje laickou verejnost pfed pfimym zakou-
penim takovychto testd, protoZe jim mohou poskytovat
nespravné nebo zavadéjici informace. FDA doporucuje
obrétit se vZdy na lékare s prosbou o doporuceni indikace
nebo interpretaci vysledkd, nez na zakladé nalezu tohoto
vySetreni ucini pacient nespravné lécebné rozhodnuti.
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