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V lé¢bé nadorovych onemocnéni se uplatiiuje fada postupt, které se ¢asto vzajemné kombinuji. Radikalnim fesenim je chirurgické
odstranéni nadoru spolu s ¢asti okolni tkané, nadory citlivé na radioterapii se ozafuji ionizujicim zafenim. Farmakoterapie nadorovych
onemocnéni zahrnuje klasickou chemoterapii (cytostatika), hormonoterapii, cilenou Ié¢bu a protinddorovou imunoterapii. Lé¢ebny po-
stup a vybér léciva se vzdy odviji od typu nadoru, stadia nemoci a klinického stavu pacienta. Tento ¢lanek je vénovan cilenym lé¢iviim,
ktera se v klinické praxi solidnich nadort pouzivaji teprve ,kratce”.
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Targeted therapy in treatment of solid tumors

In cancer treatment a number of procedures is applied, which are often combined. A surgical removal of the tumor along with part of
the surrounding tissue is a radical solution. Tumors with the sensitivity to radiation are irradiated with ionizing radiation. The pharma-
cotherapy of cancer diseases includes conventional chemotherapy (cytostatics), hormone therapy, targeted therapy and anti-tumor
immunotherapy. The course of treatment and drug selection are always based on tumor type, stage of disease and the patient’s clinical
status. This article is focused on targeted drugs that have been used in clinical praxis of solid tumors ,recently”.

Key words: targeted therapy, oncology, treatment of solid tumors.

Uvod

Diagnéza nddorového onemocnéni nenf
v dnesnidobé nijak vyjimecnd. Zhoubné novo-
tvary (ZN) jsou v Ceské republice (CR) dlouho-
dobé druhou nejcastéjsi pricinou umrtf (po kar-
diovaskularnich chorobach), a to u obou pohlavi.
Roc¢né je do Nérodniho onkologického registru
CR, ktery sbira data od roku 1976, hlaseno vice
nez 80000 novych pifpadd ZN. Nejcastéji dia-
gnostikovanym onkologickym onemocnénim
je ZN klze, dale nadory kolorekta, pradusnice,
pridusek a plic, zhoubné nadory prsu u Zen
a nadory prostaty u muzd (1).

Cilend Ié¢ba v onkologii pfedstavuje novéjsi
skupinu 1éciv, kterd byla vyvinuta na zakladé
poznané patofyziologie jednotlivych malignit.
Tyto latky cilené blokuji nitrobunécné pocho-
dy u nddorovych bunék a plsobf specificky na
konkrétni signaini proteiny a drahy. Nazev je
odvozen z anglického nazvu targeted therapy.
Chemicky jsou to presné definované latky, Ize
je oznacit také pojmem ,intraceluldrni chemo-
terapie” (2).

Rozdélenf cilenych 1€kl je obtizné a vét-
sinou vychdzi z Urovné signdini drahy, na
kterou Iék pUsobi (ligand-receptor-pfenasec-
-transkripcni faktor). Takto Ize Iéciva rozdélit
do 6 skupin, na latky inhibujici ristové faktory
(bevacizumab), latky inhibujici receptory pro
rGstové faktory (napf. trastuzumab, cetuximab),
latky inhibujici signalni drahy (inhibitory tyro-
zinkinaz), latky inhibujici regulacni proteiny bu-
nécného cyklu (napf. everolimus, temsirolimus),
inhibitory angiogeneze (napf. bevacizumab,
aflibercept) a induktory apoptoézy (2). Ve sku-

piné inhibitord signdlnich drah se nabizi velmi
siroké spektrum cilovych struktur. Nejvice zku-
Senosti je s inhibitory proteintyrozinkinaz (napf.
sunitinib, erlotinib, lapatinib), které jsou v ramci
transdukenf kaskady nitrobunécnych déja kli-
Covymi enzymy. Tyto latky vykazujf vyrazny
interakeni potencidl pfes cytochrom CYP3A4.
Je tfeba se vyhnout souc¢asnému podavani se
silnymi inhibitory tohoto enzymu (napf. ketoko-
nazol, itrakonazol, klarithromycin, erytromycin,
inhibitory HIV protedzy, grapefruitova stava) ¢i
jeho induktory (napf. fenytoin, fenobarbital,
dexamethazon, karbamazepin, rifampicin ¢i
tfezalka teckovana).

Cilena Iécba u kolorektalniho
karcinomu

Ceska republika patif ve vyskytu tohoto one-
mocnéni mezi zemémi s vedenymi registry na
prvnimisto. V roce 2011 byla incidence kolorek-
talniho karcinomu v CR 77,83 pfipadd na 100000
obyvatel a mortalita 377 na 100000 obyvatel
(1). V paliativni terapii kolorektalniho karcino-
mu se z cilenych |é¢iv pouZivaji bevacizumab,
aflibercept, cetuximab, panitumumab a regora-
fenib. Bevacizumab a aflibercept jsou zastupci
antiangiogennich latek, majf synergicky ucinek
s chemoterapii. Cetuximab s panitumumabem
jsou monoklondlni protilatky a regorafenib je
inhibitor tyrozinkindz (3).

Bevacizumab (Avastin®) je rekombinantni
humanizovand monoklondini protildtka proti
vaskuldrnimu endotelidlinimu rlstovému faktoru
(VEGF). Je indikovan u pacientd s metastazu-
jicim karcinomem tlustého stfeva nebo rekta
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v kombinaci s chemoterapeutickym rezimem
obsahujicim fluoropyrimidin. Bevacizumab je
podavan formou intravendzni infuze v dav-
ce 5mg/kg télesné hmotnosti kazdé 2 tyd-
ny nebo 7,5mg/kg kazdé 3 tydny. V pfipadé
pouziti bevacizumabu v 2. linii je doporuce-
na davka dvojndsobnd - 10mg/kg a 2 tydny.
Z nezddoucich Ucinkl se vyskytuje arteridinf
hypertenze, tromboembolicka nemoc, krvacen,
zhorsené hojenf ran, proteinurie (4).
Aflibercept (Zaltrap®) je rekombinantni fliz-
ni protein, ktery plsobi jako solubilni falesny
receptor. Vaze se na vaskularni endotelialni ris-
tovy faktor A a B (VEGF-A, VEGF-B) a placentarni
rGstovy faktor (PIGF) s vyssi afinitou nez jejich
pfirozené receptory. Blokuje tak aktivaci VEGF
receptord a proliferaci endotelidlnich bunék,
a tim inhibuje rlst novych cév, které zasobuiji
nador kyslikem a Zivinami (5). Pouzivé se v davce
4mg/kg v kombinaci s chemoterapeutickym
rezimem FOLFIRI (fluorouracil/folindt/irinote-
kan) u nadorU rezistentnich na lé¢bu, nebo po
progresi na oxaliplatinu. Nezadouci U¢inky jsou
podobné jako u pfedchozi latky (4).
Cetuximab (Erbitux®) je chimérickd IgGl1
monoklonalni protildtka proti receptoru epider-
maélniho rdstového faktoru (EGFR). Je indikovan
k1é¢bé pacientl s metastazujicim kolorektalnim
karcinomem s expresi tohoto receptoru a s di-
vokym typem genu ras (wild-type). Podava se
v kombinacich s irinotekanem ¢i oxaliplatinou,
v dalsich liniich 1é¢by i samostatné. Vétsinou se
aplikuje v tydennim intervalu. Prvni ,nasycova-
ci" davka cetuximabu je 400 mg/m? télesného
povrchu, vdechny nasledujici davky jsou pak



250mg/m?. Pfi podéni ve 2tydennim intervalu
je davka 500 mg/m? Pro cetuximab je typicka
¢astd kozni toxicita projevujici se jako aknei-
formni exantém (oblicej, dekolt, zdda) a sucha
kze. Vyskyt kozni toxicity koreluje s U¢innostf
pfipravku. Zdvaznym nezadoucim ucinkem jsou
tézké reakce spojené s infuzf (bronchospazmus,
kopfivka, hypotenze se ztratou védomi), které
mohou ve vzacnych pfipadech vést az k umrti.
Pred zahdjenim prvni infuze cetuximabu musf
byt proto pacienti premedikovéni antihistami-
niky a kortikosteroidy (6).

Panitumumab (Vectibix®) je rekombinantni
IgG2, pIné humanni monoklonalni protilatka
proti EGFR. Indikace ma shodné s cetuximabem,
vcetné potvrzeni divokého typu onkogenu ras.
Podavé se ve 2tydennim intervalu v ddvce 6 mg/
kg. Mezi nezadouci Ucinky patfi koznf toxicita
(objevuje se téméf u viech pacientdl), poruchy
elektrolytové rovnovahy, vzacnéji pak interstici-
alni plicni nemoc (4).

Regorafenib (Stivarga®) je perordini multi-
kindzovy inhibitor. Je podavan pacientim, kteff
byli dfive |é¢eni dostupnymi typy 1éCby (vCet-
né anti-VEGF a anti-EGFR lécby). Doporucend
davka regorafenibu je 160 mg denné po dobu
3 tydnd s nasledujicim 1tydennim obdobim
bez 1é¢by. Mezi nezaddouci Ucinky patfi Unava,
palmoplantarni erytrodysestézie, prljem, snizenf
chuti kjidlu a pffjmu potravy, hypertenze (6).

Cilena lécba u karcinomu prsu

Karcinom prsu je nej¢astéjsi malignitou
u Zen na celém svété. Vroce 2011 byla incidence
v CR 674 piipadd na 100000 obyvatel. Pii stou-
pajici incidenci mortalita stagnuje, za poslednf
roky i klesd — 15,4 Umrti na 100000 obyvatel (1).
V1é¢bé karcinomu prsu se obvykle v réizné mife
vyuzivajf vdechny lé¢ebné modality — chirurgie,
radioterapie, chemoterapie, hormonoterapie
a cilend Iéc¢ba. Cilend lé¢ba je u tohoto one-
mocnéni namifena na receptor protoonkogenu
HER-2. Priblizné 15 % nadord prsu tento receptor
exprimuje ve zvysené mife a je mozné u nich
tato léciva pouZzit (6).

Trastuzumab (Herceptin®) je monoklondini
protildtka proti HER-2 receptoru. Vhodné je jeho
kombinace s taxany, pertuzumabem, inhibitory
aromatazy, vinorelbinem nebo kapecitabinem,
popf. monoterapie. V tydennim intervalu je
davkovani nejprve 4 mg/kg (nasycovaci dav-
ka), poté 2mg/kg. V 3tydennim intervalu je
davkovéani 8 mg/kg (nasycovaci davka) a poté
6mg/kg. K dispozici je i subkutanni forma, kdy
se aplikuje 600 mg kazdé 3 tydny. Vaznéjsim
nezéddoucim Ucinkem je kardiotoxicita, dale se

mUZe objevit hematologickd toxicita ¢i reakce
na podani infuze (4).

Pertuzumab (Perjeta®) je monoklonalni
protilatka proti HER-2 receptoru, kterd se vaze
na receptor na jiném misté nez trastuzumab; pfi
spole¢ném podavani dochazf k synergnimu pro-
tinddorovému Ucinku. Kombinuje se proto s tra-
stuzumabem ¢i taxanem. Doporucend Uvodnf
(nasycovaci) davka pertuzumabu je 840 mg
nésledovand kazdé 3 tydny udrzovaci davkou
420mg. Nejcastéjsimi nezadoucimi Gcinky jsou
prdjem, alopecie a neutropenie (4).

Lapatinib (Tyverb®) je peroraini reverzibilnf
dudlni inhibitor receptort HER-1 a HER-2. Jedna
se o lé¢ivo s malou molekulovou hmotnostf, kte-
ré zasahuje intracelularnf tyrozinkindzovou do-
ménu obou receptord. Kombinuje se s kapecita-
binem, trastuzumabem, & inhibitorem aromataz,
denni davka je 1000-1500mg. Nejc¢astéjsimi
nezadoucimi Ucinky jsou gastrointestinaln{ (GIT)
diskomfort a kozni toxicita (4).

Trastuzumab emtansin (Kadcyla®) pred-
stavuje priklad toxinu navdzaného na protilat-
ku, kterd cytostatikum selektivné nasméfuje
pfimo do nadorové tkdné. Emtansin je vysoce
Uc¢innd antimikrotubuldrnf latka, protinddorovy
Ucinek je vysledkem pulsobeni obou latek (6).
Trastuzumab emtansin se podava intravendzné
v davce 3,6 mg/kg kazdé 3 tydny. Z neziddoucich
Ucinkl jsou zaznamenany hepatotoxicita, dys-
funkce levé srde¢ni komory, trombocytopenie,
GIT diskomfort, dusnost a pneumonitida (4).

Bevacizumab (Avastin®). Jeho charakteristi-
ka byla uvedena jiz u kolorektéIniho karcinomu.
U metastatického HER2 negativniho karcinomu
prsu lze bevacizumab kombinovat s paklitaxe-
lem i kapecitabinem v dévce 10mg/kg jednou
za 2 tydny nebo 15mg/kg jednou za 3 tydny (4).

Everolimus (Afinitor®) je selektivniinhibitor
multifunkeni proteinkindzy mTOR (mammalian
target of rapamycin). Je G¢innym inhibitorem
ristu a proliferace mnoha bunék, v¢etné nado-
rovych, redukuje hladinu VEGF, ktery potencuje
nadorové angiogenetické procesy. Everolimus
je vdavce 10mg na den indikovan v kombinaci
s exemestanem k [é¢bé postmenopauzélnich
Zen s hormonalné pozitivnim HER2 negativnim
pokrocilym karcinomem prsu. Z nezadoucich
Ucinkd se maze objevit koznf toxicita, poruchy
krevniho obrazu, infekce, Unava, GIT diskomfort,
hyperglykemie, hyperlipidemie, poskozeni plic-
nich funkci a imunosuprese (4).

Cilena lIécba u karcinomu ledviny
Incidence renainiho karcinomu v CR je
z dosud neobjasnénych pficin nejvyssi na své-
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té. V roce 2011 byla incidence 28,6 pfipadl na
100000 obyvatel a mortalita doséhla 11,1 dmrti
na 100000 obyvatel (1).

Cilend Ié¢ba je zastoupena predevsim kina-
zovymiinhibitory a bevacizumabem. Pouziva se
v 1é¢bé pokrocilého ¢i metastatického rendlnfho
karcinomu. Nema tedy za cil vyléc¢it onemoc-
néni, ale zlepsit symptomy nemoci a prodlou-
Zit prezivani. Z nezddoucich Gcinkd jsou casté
prdjem, nechutenstvi, mukozitida, hypertenze,
kozni toxicita, cytopenie, hyperglykemie, hypo-
tyredza, kardiovaskularni pfihody. U inhibitor(
tyrozinkindzovych receptord je tfeba pocitat
s interak¢nim potencidlem pres CYP3A4.

Sunitinib (Sutent®), sorafenib (Nexavar®),
pazopanib (Votrient®) jsou zastupci peroralnich
inhibitord tyrozinkindz, inhibujf proliferaci, vyvo-
ldvaji apoptdzu nadorovych bunék a zabrarujf
nadorové angiogenezi. Sunitinib se uziva 50 mg
jednou denné po dobu 4 po sobé nasledujicich
tydn(, poté nasleduje 2tydennf pauza. Sorafenib
se uziva 2x denné 400 mg, pazopanib 1x denné
800mg (4).

Axitinib (Inlyta®) je perordlni selektivni
tyrozinkindzovy inhibitor s antiangiogennim
Uc¢inkem. Je urceny pro lé¢bu nemocnych po
progresi na sunitinibu/sorafenibu. Uvodni davka
axitinibu je 5mg 2x denné. Pfi dobré snasen-
livosti mdze byt dévka postupné zvysena na
7 mg dvakrat denné nebo na maximalni davku
10mg 2x denné (4).

Temsirolimus (Torisel®) je selektivni inhi-
bitor multifunkeni proteinkindzy mTOR, ktery
je indikovan u pacientd se Spatnou progndzou.
Podévé se 25 mg v krétké infuzi jednou tydné (4).

Charakteristiky everolimu (Afinitor®) byly
uvedeny u karcinomu prsu. U této diagnozy
je indikovan ve 2. a 3. linii po selhani inhibito-
rd tyrozinkindz. Podéava se perordlné 1x denné
10mg 4).

Bevacizumab (Avastin®) se kombinuje
s interferonem alfa-2a. Davka bevacizumabu je
10mg/kg télesné hmotnosti 4 14 dnd, interferon
se aplikuje subkutdnné 9 MIU 3x tydné (4).

Cilena lé¢ba u maligniho
melanomu

Vroce 2011 byla incidence maligniho mela-
nomu 20 pffpadd na 100000 obyvatel a morta-
lita 5 Umrtina 100000 obyvatel (1). Cilena lé¢ba
maligniho melanomu pfedstavuje paliativni typ
|é¢by. Léciva jsou namitena proti hyperaktivnim
kindzam, které jsou zodpoveédné za malignitu
bunék. U melanom s vyskytem pozitivni mu-
tace V600 genu BRAF je mozné pacienta lécit
vemurafenibem, dabrafenibem (BRAF inhibito-
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ry), ¢i trametinibem (MEK inhibitor). Tento typ
|é¢by ma rychly ndstup Ucinku, pacienti na ni
dobfte odpovidaji, bohuzel se po 6-11 mésicich
zpravidla vyviji rezistence (6).

Vemurafenib (Zelboraf®) se uzivé v davce
960 mg (4 tablety po 240 mg) 2x denné, dabra-
fenib (Tafinlar®) v davce 150 mg (dvé 75mg to-
bolky) 2x denné a trametinib (Mekinist®) 2 mg
1x denné. Z nezadoucich ucinkd se mize objevit
kozni toxicita, Unava, bolesti kloubU, hlavy, GIT
diskomfort (4).

Vedle cilené 1é¢by je k dispozici také imuno-
terapie, kterd je pfedstavovana ipilimumabem
(Yervoy®). Je to cilend protildtka proti mole-
kule CTLA-4, kterd modifikuje imunitni odpo-
ved, ¢imz potencuje protinddorovou imunitu.
Lécebné odpovedizde nejsou tak casté, ale jsou
dlouhodobéjsi (6). Ipilimumab se podava intra-
vendzné kazdé 3 tydny 3 mag/kg, celkem 4 davky.
Pacienti by méli dle tolerance dostat viechny 4
davky, bez ohledu na vzhled novych 1ézi nebo
rist existujicich 1ézi. Nezadouci Ucinky jsou du-
sledkem zvysené imunitni aktivity a mohou se
tykat traviciho traktu, jater, klize, nervové, nebo
endokrinnf soustavy (4).

Cilena lécba bazocelularniho
karcinomu (bazaliomu)

Jedna se o nejcastéjsi nemelanomovy kozni
nador a spole¢né se spinocelularnim karcino-
mem kUze predstavuji ¢tvrtinu véech hlasenych
pifpadl zhoubnych novotvart (1). Cilena lécba je
indikovédna po vycerpani chirurgickych moznosti
a radioterapie. Je zastoupena vismodegibem
(Erivedge®), perorainim inhibitorem signaini dré-
hy hedgehog, ktery se uziva 150mg 1x denné.
Nezddouci Ucinky se objevujf u vice nez 50 %
pacientl a zahrnuji svalové spazmy, alopecii, dys-
geuzii, pokles télesné hmotnosti, Unavu a GIT
toxicitu (4).

Cilena lécba karcinomu plic

Diky své ¢etnosti zaujimaji zhoubné novo-
tvary pradusnice, priidusek a plic v CR druhé
misto hned po kolorektalInim karcinomu. V roce
2011 byla incidence 87 pfipadd na 100000 mu-
70 a 38,1 pfipadl na 100000 zen. U muzt byl
zhoubny novotvar plic v rdmci onkologickych
diagnoz nejcastejsi pricinou umrtf - 76,1/100 000
obyvatel (1).

Bronchogenni karcinom Ize rozdélit na dvé
zakladnf skupiny — nemalobunécny broncho-
gennikarcinom (8085 % vyskytu) a malobunéc-
ny karcinom (15-20% vyskytu), pficemz cilena
|é¢ba je pouzivana u pokrocilého nemalobu-
nécného karcinomu (NSCLQ).

Z cilenych Ié¢iv je mozné v prvni linii po-
kro¢ilého onemocnéni pouzit bevacizumab
(Avastin®) v kombinaci s platinovym chemo-
terapeutickym rezimem. Doporuc¢end davka
bevacizumabu je 7,5 mg/kg a 15mg/kg télesné
hmotnosti 1x za 3 tydny. Z peroralnich tyro-
zinkindzovych inhibitor( EGFR jsou k dispozici
erlotinib (Tarceva®), gefitinib (Iressaf) a afatinib
(Giotrif®). Jsou indikovany v 1. linii 1é¢by u ne-
mocnych s prokdzanou aktiva¢ni mutaci. Nové
registrovany afatinib jako jediny blokuje EGFR
ireverzibilné. Erlotinib se uziva 1x denné 150 mg,
gefitinib 1x denné 250 mg, afatinib 1x denné
40mg. U vsech tif zastupcl je tfeba pocitat
s koznfa GIT toxicitou (4).

Crizotinib (Xalkori®) je perordIni selektiv-
ni inhibitor kindzy anaplastického lymfomu
(ALK) a kinazy rlstového faktoru pro hepato-
cyty (-MET). Je registrovan pro jiz Ié¢eny po-
krocily NSCLC s pozitivitou na kindzu ALK (3).
Doporucend davka je 250 mg 2x denné. Z vaz-
nych nezadoucich ucinkd se mlze objevit hepa-
totoxicita, plicnf toxicita, neutropenie a prodlou-
Zeni QT intervalu (4). Po progresi na crizotinib je
u pacientl s pozitivitou na ALK kindzu k dispozici
v ramci specifického lé¢ebného programu ceri-
tinib (Zykadia®). Davkuje se 750mg denné (3).

Pro pokrocild onemocnéni NSCLC je po
selhdni chemoterapie k dispozici trojity inhibi-
tor angiokinaz nintedanib (Vargatef®), ktery
blokuje VEGFR 1-3, desti¢kovy rdstovy faktor
a fibroblastovy rdstovy faktor (3). Davkuje se
200mg 2x denné. Z nezddoucich u¢inkld se
mUze objevit prdjem, zvysené hodnoty jaternich
enzymd, neutropenie a zvraceni (4).

Cilena lécba gastrointestinalniho
stromatalniho tumoru
GastrointestinaIni stromatélni tumory (GIST)
predstavuji vzacné mezenchymalni nddory GIT.
Jednd se o geneticky heterogenni nddory s ob-
dobnou morfologif a imunoexpresi proteinu KIT
(6). V roce 2011 byla incidence 10-15 pfipadd
na milion obyvatel (1). U inoperabilniho nebo
metastatického onemocneénijsou z cilené 1écby
k dispozici zastupci peroralnich inhibitord tyro-
zinkindz imatinib (Glivec®), sunitinib (Sutent®)
a regorafenib (Stivarga®). Imatinib je selektivni
inhibitor mnoha tyrosinkinadz (KIT, PDGFRA, ABL
a BCR-ABL), davkuje se 400 mg denné, pfi pro-
gresi onemocnéni se davka zvysi na 800mg
denné. Z nezddoucich U¢inkld Ize ocekévat
hematologickou toxicitu, GIT potize, poruchy
vnitinfho prostfedi a pohybového aparatu (4).
Charakteristiky sunitinibu a regorafenibu byly
uvedeny jiz u pfedchozich diagnéz.
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Strucny piehled cilené lécby
u dalsich solidnich nadora
Karcinom hlavy a krku

Nadory hlavy a krku zahrnuji malignity z ob-
lasti otorinolaryngologie. U metastatickych a lo-
kélné pokrocilych spinoceluldrnich nadort je in-
dikovéna radioterapie spole¢né s monoklonalnf
protildtkou cetuximabem (Erbitux®).

Karcinom zaludku

U HER2-pozitivniho metastazujiciho ade-
nokarcinomu zaludku je indikovana mono-
klondIn{ protildtka trastuzumab (Herceptin®)
v kombinaci s chemoterapif. Zkouma se kom-
binace trastuzumabu s pertuzumabem a také
trastuzumab emtansin (6). Ve druhé linii lécby
je mozné v kombinaci s paklitaxelem pouzit
monoklondInf protildtku proti VEGF ramuciru-
mab (Cyramza®). Aplikuje se den 1 a 15 v rdmci
28denniho cyklu v ddvce 8 mg/kg (3).

Karcinom jater

Hepatocelularni karcinom patif v CR mezi
vzacngjsi malignity. Pro 1é¢bu inoperabilniho
nebo metastazujiciho hepatoceluldrnfho karci-
nomu je k dispozici sorafenib (Nexavar®), ktery
inhibuje vice typU proteinovych kindz. Davkuje
se 2x denné 400 mg (6).

Neuroendokrinni nddory

Neuroendokrinni nddory se nejcastéji vysky-
tuji v trdvicim traktu nebo v plicich. Pro 1é¢bu
pankreatickych neuroendokrinnich naddord, kte-
ré jsou neresekovatelné nebo s metastdzami, je
zfad inhibitord tyrozinkindz k dispozici sunitinib
(Sutent®) a everolimus (Afinitor®).

Medularni karcinom $titné zlazy

Tento typ nddoru pfedstavuje 8% malignit
stitné Zlazy. V 1é¢bé inoperabilniho lokalné po-
krocilého nebo metastatického onemocnéni
|ze pouzit inhibitory tyrozinkindz cabozanti-
nib (Cometriq®) a vandetanib (Caprelsa®).
Cabozantinib se davkuje 140mg 1x denné
a vandetanib 300mg 1x denné (4).

Ovarialni karcinom

Incidence karcinomu ovaria je v poslednich
desetiletich v CR na vzestupu. V roce 2011 byla
21,9/100000 Zen, pficemz mortalita je nejvyssi
mezi gynekologickymi nddory — ro¢né umira
820 zen (1). V 1é¢bé pokrocilého onemocnéni
je v kombinaci s chemoterapif indikovédna mo-
noklondInf protildtka bevacizumab (Avastin®).
U nemocnych s malignim ascitem, kde selhala
béZnd standardni [é¢ba, Ize nasadit l1é¢bu po-



moci trifunkéni monoklonalni protilatky catu-
maxomab (Removab®), kterd tvorbu ascitu zpo-
maluje. Aplikuji se 4 intraperitonedini infuze (4).

Sarkom kosti

U velkobunécného kostniho nadoru, ktery je
neresekabilni ¢ metastaticky, je moznosti volby
denosumab (XGeva®). Tato protildtka proti ligan-
du receptoru RANK se pouziva i v 1é¢bé kostni
bolestia v prevenci kostnich pfihod u solidnich
nadord, které metastazuji do kosti. Aplikuje se
120 mg subkutdnné 1x za 4 mésice (5).
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