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AD REM
Tři zásadní události 
poslední doby dram a­
ticky ovlivňují a v bu­
doucnosti budou stále 
více ovlivňovat m ož­
nosti onkologické léč­
by: к dispozici začína­
jí být „stovky“ nových 
cílených léků, které 
m ohou přím o zasáh­
nout signální struktury podílejí­
cí se na onkogenezi; molekulární 
identifikace rozdílů dříve morfo­
logicky tém ěř identických nádo­
rů povede к reklasifikaci nádoro­
vých onemocnění a expanzivnímu 
nárůstu nových klinicko-moleku- 
lám ě patologických jednotek („or­
phan molecular disease“); im ple­
m entace nových biotechnologií 
umožní významně zpřesnit před­
pověď rizika relapsu (prognostické 
faktory) časných stadií onemocně­
ní a předpovědět účinnost vybrané 
léčby (prediktivní faktory).
Hlubší poznání m olekulárních 
principů celého procesu m etasta- 
zování, principů buněčné kom u­
nikace a přenosu signálů přispělo 
к rozvoji cílené m olekulární bio­
logické léčby (bioregulační léčby) 
využívající přímého zásahu klíčo­
vých terčových struktur nádorové 
buňky. Předpokladem pro zavede­
ní cílené protinádorové terapie bylo 
podrobné zmapování celé kaskády 
nitrobuněčného přenosu signálu, 
odhalení klíčových cílových struk­

tu r  a  využití všech 
m ožností terapeutic­
ké intervence. Účin­
nost cílené moleku­
lární biologické léčby 
je podmíněna přesnou 
identifikací terčové 
struktury na moleku­
lární úrovni („targe­
ted therapy“). Reali­

začním  výstupem  pro klinickou 
praxi je selektivní vyřazení cílové 
struktury, které vede к zastavení 
nádorového procesu. Terčově půso­
bící léky nam šují základní signál­
n í dráhy, přičemž protinádorového 
účinku může být dosaženo nejen cí­
lením  léčiva proti nádorové buňce, 
ale také proti buňkám  nádorového 
strom atu. Současná éra cílené on­
kologické léčby „na m íru“ („tailo­
red therapy“) byla ve své podstatě 
započata již v sedmdesátých letech 
minulého století po objevu hormo­
nálních  receptom  a  cíleného kli­
nického použití tamoxifenu, které 
bylo převratnou a ve své době ne­
doceněnou pro onkologii klíčovou 
událostí. Skutečná éra tzv. cílené 
(terčové) léčby začala v době přečte­
n í celého genom u nádorové buň ­
ky a identifikací klíčových struktur 
přenosu maligního signálu v nádo­
rové buňce a nádorovém stromatu 
v třetím  tisíciletí lidské existence. 
Modelovým příkladem u  solidních 
nádorů je klinická aplikace trastu- 
zum abu u  HER-2 dependentních

KOMENTÁŘ
34-35 Malá bilance

karcinom ů prsu. Cílené vpravení 
fungálního toxinu DMi (em tan- 
sin ), se silným cytotoxickým účin­
kem  navázaným  n a  trastuzum ab

do n itra  HER-2 dependentní nádo­
rové buňky, představuje zatím ní 
vrchol anti-HE2 cílené terapie.

Prof. MUDr. Luboš Petruželka, CSc.
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