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Principy hormonální léčby 
karcinomu prsu

Estrogenní deprivace
OvariOvariáálnlníí manipulacemanipulace

RadiaRadiacece

OvarektomieOvarektomie

LHRH agonistLHRH agonistéé ((goserelingoserelin))

Inhibitory Inhibitory aromataromatáázyzy ((anastrozolanastrozol, , exemestanexemestan, , letrozolletrozol))

Ovlivnění ER, PR
SelektivnSelektivníí modulmoduláátory ER (tory ER (tamoxifentamoxifen))

SelektivnSelektivníí downreguldownreguláátorytory ER (ER (fulvestrantfulvestrant))

ProgestinyProgestiny ((megestrolmegestrol acetacetáát)t)



Historie hormonální léčby

Beatson 1896: Beatson 1896: oophoreoophorekktomtomieie

19501950’’s: s: diethylstillbestroldiethylstillbestrol

1961: 1961: EstrogenEstrogenovýový receptorreceptor

19701970’’s: Tamoxifens: Tamoxifen

19801980’’s: SERs: SERDD

1990: 1990: SelektSelektíívnvníí inhibitory inhibitory aromataromatáázyzy



Tamoxifen – dříve standard v 
adjuvantní léčbě

55--ti ti letaleta adjuvantnadjuvantníí llééččba ba tamoxifenemtamoxifenem byla byla 
sousouččááststíí standardnstandardníí hormonhormonáálnlníí llééččby by 
pacientek s receptor pozitivnpacientek s receptor pozitivníím m ččasným asným 
karcinomem prsu dlouhkarcinomem prsu dlouhéé rokyroky
AvAvššak:ak:

-- pouze ppouze přřibliibližžnněě polovina nemocných uchrpolovina nemocných uchráánněěnnáá
rekurenerekurene

-- nejvynejvyššíšší riziko riziko rekurencerekurence je pozorovje pozorovááno v no v 
prvnprvníích 2 letech po operacich 2 letech po operaci

-- ččasný výskyt asný výskyt žživot ohroivot ohrožžujujííccíích nech nežžáádoucdoucíích ch 
úúččinku souvisejinku souvisejííccíích s paradoxnch s paradoxníí estrogennestrogenníí
aktivitou aktivitou tamoxifenutamoxifenu

EBCTG. Lancet 2005, Saphner et al, J Clin Oncol,1996



Tamoxifen
EarlyEarly BreastBreast CancerCancer TrialistTrialist CollaborativeCollaborative
GroupGroup (EBCTCG)(EBCTCG)
metaanalýzametaanalýza, 55 studii, 37 000 , 55 studii, 37 000 nemocnýchinemocnýchi, , 
ER +ER +
snsníížženeníí AR o 14.9 % u NAR o 14.9 % u N--, 15.2% u N+, 15.2% u N+
relativnrelativníí snsníížženeníí mortality o 25% u Nmortality o 25% u N--, 28% u , 28% u 
N+N+
ideální podávaní TMX v adjuvanci je 5 let

-- NSABP BNSABP B--14, 14, metaanalýzametaanalýza 2818, HR+,   2818, HR+,   
bez uzlinovbez uzlinovéého postiho postižženeníí
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Třetí

IA – klasifikace dle struktury
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První generacePrvnPrvníí generageneracece

Druhá generaceDruhDruháá generacegenerace

Třetí generaceTTřřetetíí generacegenerace

- Aminoglutethimid

- Fadrozol
- Formestan

- Anastrozol
- Exemestan
- Letrozol

Inhibitory aromatázy
Toxicita Specificita Účinnost



Multiple steps involving PMultiple steps involving P--450 enzymes and production of 450 enzymes and production of 
steroid intermediatessteroid intermediates
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