KLINIKUM  ONKOLOGIA

Ismert KRAS statusz, hosszabb élet

Ujabb tudds nydjthat nagyobb esélyt a rak kezelésében

Motto:

~Egy eurdpai rakbetegnek a diagnozistol szamitott élettartama annak fliiggvénye, hogy hazajaban a kormanyzat mennyit kolt
az egeészségugyre” — mondta Dr. Felipe Ades (Jules Bordet Intézet, Belgium) a sajté képviseldinek tartott tajékoztaton az

amszterdami onkologiai kongresszuson.

Az attétes vastag- és végbélrakos betegek kezelésé-
vel foglalkozé kutaték, klinikusok fontos fejleményrol
szamoltak be az europai onkolégiai szervezetek nemré-
giben tartott 2013-as kongresszusan (European Cancer
Congress, ECCO-ESMO-ESTRO, Amszterdam, szeptem-
ber 27-30). Egy klinikai vizsgalat legujabb eredményei
alapjan ismertették, hogy egy innovativ hatéanyag els6
vonalbeli alkalmazasa a megfelel6en kivalasztott beteg-
csoport tagjainal jelentés mértékben, atlagosan 7,5 h6-
nappal noéveli a talélést. A szakértok, igy Dr. Fortunato
Ciardiello és Dr. Heinz-Josef Lenz (az IME Gjsagiréjanak
nyilatkozé két professzor) is, forradalmi attérésnek ne-
vezte ezt a fejleményt.

Az onkol6giai kutatas és gyogyitas legujabb sikereit (,ho-
zadékat”) felvonultatd kongresszuson nagy érdeklédés mellett
ismertették az elmult években bevezetett célzott kezelésekkel
végzett klinikai vizsgalatok eredményeit. A célzott terapiak a
daganatok kialakulaséban fontos szerepet jatszd — ugyneve-
zett jelatviteli — molekulékra hatnak, amelyek a daganatsejtek
osztédasat és életképességét szabalyozzak a sejtfelszini né-
vekedési faktor receptorokon keresztll. A sejtfelszini ndveke-
dési faktor receptor a sejtek felszinén elhelyezkedd fehérje-
csoportok egyuttese, amelyekhez a ndvekedési faktorok keé-
pesek koétddni. A kotddés révén a receptor olyan jeleket ad le
a sejtnek, amelyek befolyasoljak a mikoddését, tébbek kozott
az osztédasat. Ha a felszini ndvekedési faktor receptort géatol-
juk, akkor nem tovabbitédnak azok a jelek, amelyek a daga-
natos sejteket osztodasra serkentik. llyen hatdsmechanizmus
alapjan mikddnek a felszini névekedési faktor receptort gatlo
(EGFR-gatld) gydgyszerek. Az ebbe a csoportba tartoz6 egyik
gybgyszer 6sszehasonlitd klinikai vizsgélatban elért eredme-
nyei — melyeket a kongresszuson ismertettek — nagy jelentd-
séggel birnak a vastag- és végbélrakos betegek szamara.

A gyogyszer hatbanyaga olyan monoklondlis antitest
(MADb), amely kifejezetten a ndvekedési faktor receptorhoz
(EGFR) koétédve, megakadalyozza a sejtek burjanzasat, hir-
telen elterjedésiket (invaziot), a daganatban 1évd véredé-
nyek elszaporodasat, ndvekedését (az angiogenezist), ezal-
tal altaldban véve gatolja a tumorsejtek talélését (elbidézi
programozott sejthalélukat, az apoptézist). Ezt a gyogyszert
a kolorektalis és emellett a fej-nyak rakok kombinalt kezelé-
sére alkalmazzak.

FEHERJE, HATASMECHANIZMUS ES A KEZDETEK

»,Az 1960-70-es években a tumorvirusokkal valé Uttéré
kutatasok egyre inkébb segitették megérteni az emberi
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rosszindulatl daganatok kialakulaséat. A 80-as években a
kutatasi eredmények megerdsitették azt a feltételezést,
hogy kilénb6z6 onkogenetikai folyamatok aktivalédnak a
daganatok kialakulasa soran, ami elvezet a célzott terapiak-
hoz. Az 1990-es években a kutatas feltarja a biomarkerek-
nek a tumor fejlédésében betdltott szerepét, az EGFR jelzd
folyamatokon belil. A 2000-es években pedig itt a személy-
re szabott kezelés hajnala: a KRAS (exon2) mutacios sta-
tusz az elsé biomarker, amely el6re jelzi, hogy melyik mMCRC
(attétes vastag-, végbél tumorban szenvedd) beteg tudja a
legtébbet hasznositani az anti-EGFR terapiabol. Az el6z6 tiz
évben rajéttunk, hogy a nem alaposan megvalogatott paci-
ensek esetén nem j6 az eredmény. 2006-2008 tajan pedig
megtanultuk, hogy milyen fontos a RAS gén jelentésége.
Az6ta az ugynevezett vad tipusu betegekre koncentralunk.”
— utalt eléadasaban a kezdetekre Dr. Fortunato Ciardiello
(Néapolyi egyetem, Kisérleti Molekuléaris Terapiak Laborato-
riumanak vezetéje).

Az onkologiai tudomany fejlédésének jelentés momentu-
ma volt, amikor péar évtizede felismerték az onkogének sze-
repét. A kdvetkezé reményteli szakaszt a rosszindulatl da-
ganatok névekedését, szaporodasat el6idézd gének bizo-
nyos formainak megkullénbdztetése jellemezte: igy a KRAS
onkogén nem mutalddott, azaz valtozatlan, ugynevezett vad
tipusanak (tovabbiakban: vt, angolul wild type, azaz wt), il-
letve a mutans véltozatnak (KRAS mutans tipus) megkulén-
boztetése jellemezte. Ujabb fontos elérelépést hozott, ami-
kor a kutatok a KRAS génen belul elklldnitettek tébb, az
RNS-t kddol6 DNS szakaszt (ezeket szammal jeldlik: KRAS
exon2, vagy 3, 4 stb.), amelyek a mutans informaciot hor-
dozhatjak. A 2000-es évek elejének fejleménye pedig az,
hogy sikeriilt az onkogén sajatos ,profiljanak” megfeleld
olyan hat6anyagot tervezni, amelynek terapias hatékonysa-
gét klinikai vizsgalatok igazoljak — foglalhatjuk 6ssze a fejl6-
dést.

EGYENRE SZABOTT TERAPIA

A legUjabb kutatasok azt mutatjak, hogy bizonyos rakti-
pusok — igy a kolorektélis daganatok — kezelésében, a bio-
markerként emlitett jellegzetes tumor-molekulak meghataro-
zasa nagy segitséget nyUjt az orvos szamara annak elére-
vetitésében, hogy adott célzott kezelés mely paciens sza-
méra bizonyulhat a leginkabb hatékonynak. Attérésnek ne-
vezi sok szakember azt a helyzetet, hogy az onkoloégus mar
a diagnozis felallitasanak pillanatatol kezdve képes kiva-
lasztani az egyes betegnek leginkdbb megfeleld terapiat, s
ezaltal javitani tudja a korfolyamat hosszd tavi kimenetelét.
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Ehhez a jelentds el6relépéshez az kellett, hogy az olyan
géneket, mint példaul a KRAS, amely meghatarozza az
EGFR jelatviteli folyamatban résztvevd fehérjék genetikai
kodjat, a felszini ndvekedési faktor receptor (EGFR)-gatlo
kezelés biomarkereként azonositottak. (A KRAS meghata-
rozas a tumorbodl vett szovetmintan torténik, hazankban is
végzik.)

Az attétes kolorektalis daganatokban szenvedék kezelé-
sében, a nagyobb hatékonysag eléréséhez szinte alapkove-
telmény a jobb, kériltekintébb betegvalogatas, hangsulyoz-
ta Ciardiello professzor a ,Milyen messzire jutottunk az
mCRC betegek talélésének javitdsdban Eurépaban?”
cimen elhangzott eléadasaban. Az olasz onkolégus ugy véli,
ez a daganat nem egy(féle), nem egységes képet mutatod
betegség. A beteg és a tumor jellemz6i igen valtozatosak,
eltéréek. A tumorsejtek heterogenitasa magyarazza, hogy
miért jelent olyan nagy kihivast ennek a kérnak a kezelése.

A tumor ,fejlédése” soran tébbszérds molekularis valto-
zas zajlik, aminek eredményeképpen kuldnféle molekularis
jelatviteli utak l1épnek be. A személyre szabott daganatelle-
nes kezelés legfébb feladata olyan gyogyszereket fejleszte-
ni, amelyek a daganat kialakulasaban kulcsszerepet jatsz6
molekularis Utvonalakat célozzak, s azokat blokkoljak.

Az onkogének és a nOvekedési faktorok megértése
hozza (hozta) el azt a forradalmi valtozast, ami 6t igen opti-
mistava teszi, hangsulyozta az IME tudositojanak Ciardiello
professzor. Mint mondta, a fejlédés Utja hosszl, de az ered-
mény 6nmagaért beszél: a CRC kezelés eljutott a cél-speci-
fikus jelz6-folyamatok blokkolasaig.

A tudésok megallapitasa szerint, a KRAS gén (Kirsten
patkany szarkoma gén) vagy normalis (vad tipusu, vt) KRAS
fehérjét kddol, vagy a kevésbé gyakori mutans feherjét. A
KRAS gén ,milyensége” alapvetéen befolyasolja azt, hogy
egy adott egyén bizonyos gydgyszerekre hogyan reagal.
Ezért a beteget az els6 valasztand6 kezelés el6tt minden
KRAS mutéciora szlrni kell. — Ebben a kérdésben, napja-
inkban teljes a konszenzus szakman belul — hangsulyoztak
az IME kérdésére a szakértdk, a vizsgalatok eredményeirdl
beszélgetve. Kiemelték, hogy ma mar mindenitt adott a
meghatarozas technikgja, amely azért is ,egyszerld” —
mondjak 6k —, mert ugyanazt a DNS szakaszt kell vizsgalni.
Tehat inkabb tehat szervezés kérdése, hogy hol és hogyan
végzik — valaszolta Lenz professzor is arra a riporteri kér-
désre, hogy minden patologiai laboratérium elég felkészlilt-
e ennek a szlrésnek az elvégzésére.

A tudomanyos szervezetek feladata, hogy kidolgozzak a
min&ségbiztositasi rendszert, a kontroll szisztémajat, hogy a
legmegbizhatébb technikat hasznaljak. Alljon megfelelé
szamban rendelkezésre laborkapacitas, ahol 6sszegy(ijtik a
mintékat — utalt az egészségligyet iranyitok és finanszirozok
feladatara az olasz professzor, hozzatéve, hogy ez egyuttal
igy lesz kéltséghatékony. Erthtd ugyanis, hogy ahol heti
szaz vizsgalatot végeznek, ott nem csak olcsébb, de jobb,
megbizhatobb is az eredmény, mint ahol csak heti 6t6t. Nem
cél, hogy minden egyes kérhazban végezzék a tesztet.
Kézpontokba kell 6sszehozni a szakértéket, centralizalva a

tudast, a legmegfelel6bb technikat és biztositva a forrast
szamukra. Hiszen mindenitt kevesebbre telik a finansziro-
zasbol, mint amennyi sziikséges volna. ,A technika elter-
jesztéséért nagy erbfeszitést tesziink az ESMO vezetdsé-
gében” — mondja a szervezetben joév6 évtdl az elndki pozici-
ot betdlté olasz professzor (ESMO, European Society for
Medical Oncology — Orvosi Onkolégiai Eurépa Téarsasag).
~Célunk azt elérni, hogy a modszert széles korben alkal-
mazzak, és hogy a KRAS teszt elvegzésétdl kezdve a meg-
feleld ellatasig, mindenkinek egyforma legyen az esélye.
Ami pedig a cetuximab hatéanyagu gyogyszerhez val6 hoz-
zaférés terén az eurdpai orszagok kozotti eltéréseket illeti, a
probléma onnan ered, hogy adott allam ellatérendszere mi-
ként allapitia meg a prioritasokat. Hogyan sualyoz, mire
aldoz, hogyan maximalizalja a forrast az altalanos ellatas-
ban, s mirél déntenek Ggy, hogy az mar nem fér bele. A don-
tés orszagonkent valtozo. A teszt olcsobb, mint a rakbeteg-
nek nyujtott kezelés egyetlen adagja. Az onkolégus szakma
képvisel6jeként amigy meg csak azt mondhatom, minden-
kinek hasonlo6 lehetdséget kell kapnia — éljen akar Magyar-
orszagon, akar Szicilidban”, emelte ki az adott gyégyszer-
hez val6 hozzéaférés kérdésére valaszolva prof. Ciardiello az
IME riporterének Amszterdamban.

A cetuximab hatéanyagu gyogyszer az epidermalis n6-
vekedési hormon receptort (EGFR-t) megcélzd, az osztaly-
aban els6, igen aktiv IgG1 monoklondlis antitest. Ennek
megfeleléen, hatasanak modja eltér a nem célzott kemote-
rapias kezelés standardjatdl, amennyiben kifejezetten az
EGFR-t tamadja, ahhoz kapcsolddik. Ez a kétédés gatolja a
receptor aktivalédasat és a kdvetkezmeényes szignal-transz-
dukcibs Utvonalat. Ez avval jar, hogy egyrészt csdkken a tu-
morsejteknek a normal szévetekbe valé behatolasa (invazi-
0ja), masrészt a tumor nem terjed at mas terlletekre. Azt is
gondoljak a szakértdk, hogy a tumorsejtek azon képesséegét
is gatolja, hogy reparaljak, helyreéllitsak magukban a kemo-
és radioterapia okozta kart.

+Mivel ma mar egyre jobban értjik a KRAS szerepét is,
és ha ennek alapjan tervezziilk meg az mCRC betegeknél —
mindenekel6tt az elsé vonalbeli — kezelést, nagy reményt
flzhetiink ahhoz, hogy az érintettek hatékony terapiaban re-
szesllnek”, vallja Dr. Heinz-Josef Lenz (Dél-Kalifornia
Egyetem, Norris Rakkdzpont). Az Egyesiilt Allamokban dol-
goz6 nemet professzor a leginkabb és legkénnyebben meg-
el6zhet6 rdknak mondja beszélgetésiinkben a CRC-t, felté-
ve, ha megfeleld idékézénként, azaz 5-10 évente, sz(r6-
vizsgalatra kerll sor. Az atlag-lakossagnak szo6l6 szakmai
javaslata szerint — biztonsag okabol — évtizedenként egy-
szer célszer( feltérképezni a kolorektalis régiot. Mindazok
viszont azonnal menjenek vizsgalatra, tanacsolja, akiknél
barmiféle gyanu felmerdlt. Akik pedig tudottan nagyobb koc-
kazattal élnek, mert a csaladjukban eléfordult mar vastag-,
végbélrak (vagy akar masféle tumor), 5 évente vegyenek
részt a szlrésen. Lenz professzor masodik legfontosabb
lizenete mar a szakmanak sz0l: a diagn6zis megallapitasa
utani szakasz legfébb orvosi teendéje a biomarker azonosi-
tasa, mert ez szabja meg a kezelés jellegét.

IME XII. EVFOLYAM 9. SZAM 2013. NOVEMBER 43



KLINIKUM  ONKOLOGIA

A CRC miatti teljes halalozas az adott térség szlreési
gyakorlatanak megfelel6en valtozik, és avval is 6sszeflgg,
hogy a betegséget milyen stadiumban fedezik fel. A terapia
hatékonysaga pedig alapvetéen a megfelelé gyogyszer-va-
lasztason mulik. (Ezt ma olyan realitasnak tartja, ami egyre
inkabb relevans lesz mas rakos betegségek, példaul a me-
lanoma kezelésében is.) Az a hatbanyag, amivel az eddig is-
mert, adottnak vélt legeldnydsebb tulélési id6 is megndvel-
hetd, a gyogyitdk rendelkezésére all — utalt a legutobbi
ASCO-n elhangzott bejelentésre, amit az eurdpai szakem-
berek mostani kongresszusa is meger6sitett. Azaz a cetuxi-
mabbal zajlé FIRE-3 vizsgalat adatai alapjan az mCRC be-
tegeknél 7,5 hdnappal hosszabb tulélésre nyilik méd a meg-
felelben kivalasztott terapia hatasara.

VIZSGALATOK, A KRAS MUTACIORA SZABOTT
TERAPIA ELONYE

Afehérjéket kodolé RAS (ide értve a K és N RAS) gének
kétféle formaban fordulnak elé a tumorokban: normél, azaz
nem-mutalt (Un. vad tipusu), masrészrdl mutalt génként. A
mutacié azt okozza, hogy ilyenkor a RAS fehérje mindig
aktiv allapotban van, ami azt jelenti, hogy anélkul ad jelzést,
hogy el6ézbleg tortént volna EGFR medialta jeladas. Ennek
nyoman az anti-EGFR terapia tumor ellenes hatasat a fo-
lyamatosan aktiv allapotban 1évé KRAS/NRAS mutacid ér-
vényteleniti.

Tobb vizsgalat is feltette a kérdést, majd igazolta az el6-
feltevést, hogy amennyiben figyelembe veszik a KRAS muta-
ci6 statuszat az mCRC elsd vonalbeli kezelésénél, a cetuxi-
mab jelentés hatékonysagot mutat a KRAS vt tipusu bete-
geknél. Kemoterapiaval kombinaciéban alkalmazva a szert, a
CRYSTAL vizsgalat eredményei szerint a talélés 3,5 hénap-
pal hosszabb volt — azaz 20 helyett 23,5 honap. Azt is meg-
erGsitették az adatok, hogy a célzott terapiaval kombinalt ke-
zelés csaknem harmadéaval (30,4%) csokkenti a betegség
progresszidjanak kockazatat. Statisztikailag jelentds volt a va-
laszadéasi arany megndvekedése — szintén kombinacioban al-
kalmazva: 57,3% szemben a csak kemoterapias szerre adott
39,7%-0s valasszal. Ezek és tovabbi adatok (I. OPUS vizsga-
lat) szintén megerdsitik a cetuximab nagy hatékonysagat az
els6é vonalbeli kezelésben, akar oxaliplatin, akar irinotecan
alapu kemoterapiaval kombinalva alkalmaztak, 6sszehasonli-
tasban avval, ha csak kemoterapiaban részeslilt a beteg.

BIOMARKEREK, HOSSZABB TULELES

A célzott terapiakkal jelentds javulas allt be a tulélésben.
A megfeleléen kivalasztott pacienseknél a legjobb a kime-
net, igazoljak az eredmények. ,Kutaté és klinikus onkologu-
sok par éve kezdtlk feszegetni azt a nagy kérdést, hogy
vajon javithatja-e az eredményeket, ha olyan biomarkerek
szerint végezzik a betegek kivalasztasat a kezelés elétt,
mint amilyen a KRAS (exon2)”, utalt a k6zelmdultra Ciardiello
professzor, s hozzatette, a valaszt 4-5 évvel ezel6tt kezdték
megérteni. ,Az eurdpai akadémiai kdzpontok nagy energia-
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kat fektetnek abba, hogy képesek legyiink egyre jobban el-
kuléniteni a KRAS gén alapjan a betegeket. Minél tébb to-
vabbi biomarkert vonnank be, annal nagyobb biztonsaggal
lehetne azonositani azokat a betegeket, akik a célzott keze-
lésbdl a leginkabb tudnanak profitalni.”

Az attétes kolorektalis daganatos (mMCRC) betegeknél a
ceélzott hatéanyagokkal folytatott vizsgalatok els6dleges vég-
pontja az altalanos, mindenre kiterjed6 terapias valasz
aranya. A masodlagos végpontok koézott szerepel a prog-
resszibmentes tulélés és a teljes tulélés. A KRAS vad tipusat
hordoz6 mCRC betegeknél azoknak az aranya, akik reagal-
nak a kezelésre (azaz a terapias valasz aranya) mintegy
60% lehet, s mintegy 40%-kal csdkken a progresszio veszé-
lye —amennyiben els6 vonalban cetuximabot is kapnak a ke-
moterapia mellé (szemben azokkal, akik csak kemoterapiat
kapnak). A kuldnbdz6 vizsgalatokban azonos volt ez a meg-
figyelés. A magas valaszadasi rata mellett tovabbi el6ny,
hogy megnévekedik a rezekcios rata (a metasztazisok ope-
ralhatésaganak aranya), és ezaltal az emlitett kezelés na-
gyobb valdészinliséggel nyujtja a gyogyulas lehetdségeét.

A KRAS statusz szerepe az EGFR-t hordoz6 dagana-
tokban illetve terapiajukban tehat a kdvetkez6: az mCRC
betegek mintegy 60%-anak olyan EGFR jelatviteli Gtja van,
ami a normal (azaz vad tipust) KRAS gént hordozza. A ma-
radék 40%-nal a gén mutans verzibja szerepel (illetve nap-
jainkban ez az llitas csak majdnem helyes, mert egy Gjabb
osztalyozas az aranyokat 50-40-10%-ra teszi). Sajatos je-
lenség, hogy a fej és a nyak laphamsejtes daganata (lap-
hamsejtes karcinébma, SCCHN) esetén a betegek csaknem
95%-anak KRAS vad tipusu a tumora. A bizonyos rakfajtak
(leginkabb az mCRC és a SCCHN) kezelésében innovativ
célzott terapiat nyujtd cetuximab hatadsmechanizmusa arra
épul, hogy az immunrendszer részeiként keringé antitestek-
hez hasonléan, azonositja a sajatos célt, ez esetben az
EGFR-t, majd hozzakapcsolodik. Azaltal is pusztithatja a tu-
morsejteket, hogy stimulalja az ellenanyag fliggd sejtszintl
citotoxicitas (ADCC) reakcibjat, s ezaltal a szervezet im-
munrendszerét arra sarkallja, hogy tamadja meg a tumor-
sejteket. (A gyogyszer preklinikai vizsgalati adatai tovabbi
bizonyitékot szolgéltattak annak alatamasztasara, hogy a
lezajlé folyamatnak része a jol észrevehetd, markans ADCC
aktivitas is.)

FELFELE A LEPCSON - TORTENELMI LEPTEKBEN

Hogy jutott el idaig az onkologiai kutatas? A KRAS gént
1967-ben azonositottak, 1982-ben pedig mutans KRAS
gént tudtak kimutatni emberi tumorban. 1984-ben fedezték
fel az EGFR jelatviteli folyamatat, amely KRAS aktivaciot
indit el. 1987-ben észrevették, hogy a kolorektalis dagana-
tok mintegy harmadaban KRAS mutéacio6 fordul el6. 2006-ra
tehetdk az els6 adatok, melyek arra utaltak, hogy a KRAS
mutécié hatéassal van az EGFR jelad6 folyamatanak aktivi-
tasara és a cetuximab hatékonysagara. 2007-2008-ban
vizsgalatok igazoltak, hogy az Un. el6kezelt mCRC betegek-
nél szignifikansan hatasos a cetuximab. Egyuttal potencialis
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biomarkerként azonositottak a KRAS-t ebben a kdzegben.
2008-09-ben valtak hozzaférhetévé a dontd jelentdsegl ta-
nulmanyok elsd adatai, amelyek kimutattéak, hogy a KRAS
vad tipus exon 2 gén elBrevetiti, hogy a kemoterapiaval
egyltt alkalmazott cetuximab hatékony-e az mCRC els6 vo-
nalas kezelésében.

Hol tartunk ma a biomarkerek terén? 2013-ban folytato-
dik a kutatas, hogy tovabb vizsgaljak, a CRC kezelésben mi-
lyen szerepet jatszik a KRAS, az NRAS és a BRAF. A leg-
frissebb kutatasok fejleményei szerint Gjra kell szeletelni a
KRAS mutaciok tortajat: mintegy 50% a RAS vt, 40% a
KRAS mt, és 10% az uj RAS mt.

A FIRE-3 vizsgélat tovabbi biomarkereket vett gércso ala
—a KRAS gén exon 2, 3, 4 valtozatat és a NRAS gén exon
2, 3, 4 forméajat. A tulélést tovabb fogja javitani, ha még pon-
tosabban valasztjak ki a betegeket — jelenleg méar 7,5 hénap
a tébblet (a 25,6 honappal szemben 33,1 honap a talélés).

A JELEN EUROPAI TAVLATOKBAN

Az EuroOpai Bizottsag 2008 juliusaban terjesztette ki a
cetuximab hatéanyagu gyoégyszer engedélyét, hogy az
EGRF-t hordoz6 KRAS vt mCRC betegek minden vonalbeli
kezelésénél alkalmazzak — a kemoterapiaval kombinalva, il-
letve dGnmagaban olyanoknal, akiknél nem hat az oxaliplatin
és irinotecan alapu terapia, és/vagy akik ez utobbit nem bir-
jak. A gyogyszer forgalomba hozatalat 92 orszagban enge-
délyezték, a jovahagyas a kolorektéalis daganatra és a fej-
nyaki laphamsejtes daganatok (SCCHN) kezelésére szolgal
(90 orszagban).

Ugyancsak a jelen — a CRC statisztikaja: Az el6fordulasi
gyakorisagot (incidenciat) tekintve férfiaknal, a tid6 és a
prosztata rak utan, a kolorektélis tumor a harmadik leggyak-
rabban el6forduld rak vilagszerte. N6knél masodikként ko-
veti az emlérakot. Becslések szerint évente mintegy 1,2 mil-
li6 Uj eset fordul el a vilagon — ez teszi ki az 6sszes daga-
natos megbetegedés 9,7%-at. A férfiak 6sszes Uj rakos
megbetegedésének tizedéért (663 ezer eset), a nbknél
9,4%-aért (570 ezer eset) ez felel.

A CRC-k majdnem 60%-at a vilag fejlett régidiban diag-
nosztizaljak — legmagasabb aranyban Ausztraliaban, Uj-
Zélandon, és Nyugat-Eurépéban, a legalacsonyabb arany-
ban Afrikaban és Délkelet-Azsiaban fordul el6. A CRC bete-
gek negyedénél attétek jelennek meg. Eur6paban ez a leg-
gyakoribb: 2008-ban 436 ezer Uj esetet regisztraltak. A ti-
dérék utan a kontinensen ez felel a legtébb tumorhoz kot-
hetd halalért. Ami viszont az altalanos tajékozottsagot illeti:
a lakossagnak csak 44 szazaléka tud megnevezni legalabb
egy CRC-re jellemz6 tlinetet.

+A kezelésekben stratégiavaltas kiiszobére érkeztink”,
jelentette ki a megfelelé dontés meghozatalanak jelentésé-
gét hangsulyozé el6éadasaban Dr. Volker Heinemann
(Muncheni Egyetem, Rakkdzpont). A német professzor arra
épitette el6adasat, hogy kuléndsen az elsé vonalbeli keze-
lésben nagy annak jelentésége, hogy a megfelelé beteget
vélasszak ki. A célzott terapia hatékonysaga ugyanis a
masod-, ill. harmad vonalbeli kezelések soran csokken.

Az mCRC betegek Ujabb mutaciés megoszlasa szerint
tehat mar nem 60, hanem 50 a vad tipus, 40% a KRAS mu-
tacio, és 10% az uj KRAS mutécié. Amennyiben az onko-
gének figyelembe vételével a valogatas még precizebb, to-
vabbi el6nydk mutatkoznak az emlitett (els6 vonalbeli) ke-
zelés mellett, mint mar emlitettlik a jelentés eredményt, 7,5
hénap a tulélési nyereség. (A FIRE-3 vizsgalat megallapi-
tasa szerint viszont nem mutatkozik tdlélési el6ny a KRAS
vagy NRAS exon 2, 3 vagy 4 mutacios betegeknél.)

Van-e még tovabb is? — tették fel onkologusok a nem
koltdinek szant kérdést Amszterdamban. ,Van még ennél a
7,5 hénapos élethosszabbitasnal is tovabbi esély az attétes
kolorektalis daganatban szenvedd betegek szamara?’ —
tette fel a kérdést Dr. Fortunato Ciardiello. Az eur6pai onko-
l6gusok amszterdami kongresszusaro6l beszamolé irasunk
végén most még csak annyit tehetlink hozzéa, hogy megis-
meételjik beszélgetdpartnereink optimista utalasat a forra-
dalmi attérést jelentd kezelési lehetéségre. Es utalunk arra,
hogy az ut hosszu, de a kutatés folytatodik...

Fazekas Erzsébet

Magyar professzor a nemzetkézi onkoldgia jovéjéért

folytatott kutatasban

Lyonban, a Nemzeti Rakintézetek igazgatéinak vilagtalalkozéjan vett részt Prof. Dr. Kasler Miklés, az Orsza-
gos Onkologiai Intézet (OOI) foigazgatoja, ahol felkérték arra, hogy kozvetleniil is vegyen részt az IPRI
(International Prevention Research Institute) — Nemzetkézi Prevenciés Kutaté Intézet — tudomanyos munka-

jaban, mint Senior Research Fellow.

Az IPRI f6 tevékenysége a kronikus-, — kiemelten a daganatos betegségek- epidemiologiai adatainak 6sszegydjtése,

Osszehasonlitasa és értékelése valamennyi kontinensrol.

A féigazgato feladata azon a kutato6i aktivitason tul, amit mar eddig is kifejtett, a részvétel lesz az IPRI altal évenként
megrendezésre kerllé ,Tudomanyos hét’-en. Be kell kapcsolddnia tovabba abba a kétnapos tanacskozasba is, ame-
lyen az intézet allandé munkatarsaival k6z6sen a j6v6 stratégiai elképzeléseit vitatjak meg.

Az Orszagos Onkologiai Intézet kbzleménye
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