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15.KONFERENCE DùTSK¯CH HEMATOLOGÒ
A ONKOLOGÒ âR A SR

HOROVÁ H., NOVOTN¯ T.

15TH CONFERENCE OF PEDIATRIC HEMATOLOGISTS
AND ONCOLOGISTS OF THE CZECH REPUBLIC AND
THE SLOVAK REPUBLIC

Ve dnech 4. aÏ 6. listopadu 2005 probûhla v pfiíjemném
prostfiedí hotelu Gomel v âesk˘ch Budûjovicích 15. konfe-
rence dûtsk˘ch hematologÛ a onkologÛ âR a SR. 
Program konference byl rozdûlen do nûkolika sekcí. Páteãní
program se zab˘val problémy hematologie a podpÛrné péãe
v dûtské onkologii. Sobotní program byl pak vûnován leuké-
miím a nádorÛm CNS. V nedûli byla konference zakonãena
pfiedná‰kami na téma maligních lymfomÛ a hemostázy.
Vyzvaná pfiedná‰ka prof. Erica Bouffeta zaznûla na téma The sta-
te of the art management of CNS tumors in children. Zhodnotil vní
dosavadní poznatky z klinick˘ch studií léãby mozkov˘ch nádorÛ
u dûtí. I pfies ve‰ker˘ pokrok v léãbû jsou nûkdy léãebné v˘sledky
nepfiíznivé. Vléãbû se uplatÀuje kombinace v‰ech léãebn˘ch moda-
lit - chirurgie, radioterapie a chemoterapie. Rozsah chirurgické
resekce je dÛleÏit˘m prognostick˘m faktorem v pfiípadû diagnózy
meduloblastomu, ependymomu alow- ihigh-grade gliomÛ. Pfiesto
fiada tumorÛ mozku zÛstává chirurgicky nefie‰itelná. 
Nezastupitelná je i role radioterapie v léãbû mozkov˘ch tumorÛ .
Byl prokázán její v˘znam na celkovou prognózu onemocnûní vindi-
kace pooperaãní, ale i v léãbû s kurativním zámûrem. V souãasné
dobû je vpopfiedí snaha osníÏení radiaãní zátûÏe apozdního po‰ko-
zení zdrav˘ch tkání. Jednou z moÏností sníÏení radiaãní toxicity je
konformní radioterapie, IMRT, plánování pomocí dal‰ích zobra-
zovacích metod (MR, PET) a také stereotaktická radioterapie. 
Prokazateln˘ v˘znam radioterapie je v léãbû meduloblastomu.
Není v‰ak dosud jasné, jestli hyperfrakcionaãní reÏimy jsou
úãinnûj‰í neÏ standardní a také pfiesné stanovení indikací
ozafiování kraniospinální osy. DÛleÏité je v‰ak zji‰tûní, Ïe
redukce trvání terapie je v˘znamn˘m prognostick˘m fakto-
rem. V pfiípadû high-grade gliomÛ je prokázán v˘znam poo-
peraãní radioterapie, u low-grade gliomÛ je dÛleÏit˘m pro-
gnostick˘ faktorem pouze chirurgická léãba. Role adjuvantní
chemoterapie nebo radioterapie je dosud nejasná. 
Velmi ‰patnou prognózu mají nádory mozkového kmene. Jde
o inoperabilní tumory a v léãbû se pouÏívá radioterapie. Pro pfií-
nos chemoterapie existuje jen málo studií. V˘znam chemotera-
pie v léãba mozkov˘ch nádorÛ je limitován neprÛchodností cyto-
statik pfies hematoencefalickou bariéru. Nyní probíhají studie
s konkomitantní chemoradioterapií s temodozolomidem násle-
dované autologní transplantací kmenov˘ch bunûk s povzbuzu-
jícími v˘sledky. Své zku‰enosti s léãbou podle tohoto protoko-
lu vystoupili dût‰tí onkologové z FN Motol i FDN Brno.
MoÏnosti vyuÏití nov˘ch diagnostick˘ch metod v radioterapeutic-
ké praxi ukázala pfiedná‰ka dr. Novotného zMOÚ na téma Biologi-
ck˘ cílov˘ objem vradioterapii lymfomÛ. Na na‰em oddûlení pou-
Ïíváme pozitronovou emisní tomografii k plánování radioterapie
od poloviny roku 2004. V pfiípadû dûtsk˘ch pacientÛ s maligními
lymfomy jsme toto vy‰etfiení zatím vyuÏili pouze u ãtyfi pacientÛ.
PouÏití fúze CT a PET vy‰etfiení nám umoÏÀuje lépe stanovit cílo-
v˘ objem, eskalaci dávky v nádoru a také vût‰í ‰etfiení zdrav˘ch
tkání. Zobrazení metabolick˘ch tkání pomocí pozitronové emis-
ní tomografie umoÏní zvolení optimální ozafiovací techniky azabrá-
ní tak moÏnému poddávkování nebo overtreatmentu.

Dne 9.11.2005

33. KONGRES ISOBM

NEKULOVÁ M.

MOU BRNO

THE XXXIII MEETING OF THE INTERNATIONAL 
SOCIETY FOR ONCODEVELOPMENTAL 
BIOLOGY AND MEDICINE (ISOBM)

Ve dnech 24. - 28. záfií 2005 se konal 33. kongres ISOBM
(International Society for Oncodevelopmental Biology and
Medicine) - Cancer Research, Tumor Markers, Clinical Onco-
logy - v Ixii na ostrovû Rhodos, kterého jsem se spolu s dal‰í-
mi 15 kolegynûmi a kolegy z âR mûla moÏnost úãastnit.
Pfiedná‰kové bloky byly vûnovány jednotliv˘m onkologick˘m
topikám a problematice vy‰etfiování nádorov˘ch markerÛ.
Jako nové markery byly uvedeny: kalikreiny (E. Diamandis
- Kanada, a V. Barak - Israel), heparanasa (Vlodavsky I, Isra-
el), matrilysin ( Imai K., Japonsko) a receptory AFP ( Moro
M., Kanada), SMR (soluble mesothelin-related proteins) pro
diagnózu a monitorování mesotheliomu.
Kalikreiny patfií do rodiny hormonálnû regulovan˘ch serino-
v˘ch proteáz, jejichÏ funkce není je‰tû zcela známá. Jsou expri-
movány zejména tkánûmi hormonálnû závisl˘mi (mamma,
ovarium, prostata, varle). Pfiedpokládá se úloha alespoÀ nûkte-
r˘ch z nich v procesech koagulace, fibrinol˘zy, digesce, ale
i regenerace a remodelace extracelulární matrix ( ECM) i recep-
torové aktivace. Porucha regulace kalikreinÛ se objevuje
u mnoha typÛ nádorÛ, zvlá‰tû u karcinomÛ vajeãníkÛ. Nesou
diagnostickou i prognostickou informaci. Exprese kalikreinÛ
hKLK 6 a 10 u ca ovaria je spojována s agresivitou tumoru
i terapeutickou odpovûdí
I na‰e pracovi‰te se podílí na této mezinárodní studii.
Proteoglykan heparan-sulfát má klíãovou roli v extracelulár-
ní matrix (ECM). Heparanasa je preferenãnû exprimována
u rÛzn˘ch lidsk˘ch nádorÛ (od karcinomu pankreatu aÏ k medu-
loblastomu) a její overexprese odpovídá invazivitû fenotypu.
PÛsobí uvolÀování angiogenetick˘ch faktorÛ z ECM a zvy‰u-
je metastatick˘ potenciál, redukuje pooperaãní pfieÏívání. Je
slibn˘m terãem vyvíjen˘ch antikancerogenních látek.
Matrilysin (MMP-7) je metaloproteinasa, která pÛsobí pfii
degradaci ECM, invasi i progresi tumoru. Souãasné studie se
zamûfiují zejména na ovlivnûní terapeutického efektu u karci-
nomu prsu. 
PÛsobí bûhem rÛzn˘ch fází maligní transformace, ovlivÀuje
E- cadherin, adhesivní procesy, integriny. 
Receptor pro AFP (RECAF) slouÏí ke vná‰ení mastn˘ch kyse-
lin a jin˘ch molekul do fetálních bunûk vût‰iny tkání. Není
exprimován normální tkání, ale aÏ nádorovou tkání. Je stano-
viteln˘ pomocí RIA metod ve tkáni ca prsu (sensitivita 93%),
ovaria (96%), plic (94%), Ïaludku (90%), prostaty (88%), ãíp-
ku (86%), lymfomu i melanomu (80%) a u mnoha dal‰ích
malignit.
SMR (soluble mesothelin-related proteins) je nov˘m marke-
rem pro mesotheliom, tumor, kter˘ dfiíve nemûl Ïádn˘ vhod-
n˘ marker (sensitivita 50-70%) a je testován i u ovariálního
karcinomu. Tento marker vyvinula firma CISBIO pod názvem
Mesomark.
Pro karcinom prsu byly testovány - sekretoglobiny (Duffy,
Irsko), nízkomolekulární proteiny mammaglobin A (MGA)
a mammaglobin B (MGB) a lipofilin B (LPB). MGA a LPB
by mohly b˘t vhodn˘mi nov˘mi markery. Doporuãen˘mi mar-
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kery zatím v‰ak zÛstávají CA 15-3 a CEA, které jsou v pfiípa-
dû potfieby doplÀovány stanovením HER2-neu, ve tkáni téÏ
stanovením hormonálních receptorÛ. 
Prof. Lynch mluvil o pfiínosu ãasné identifikace HBOC (Here-
ditary-Breast Ovarian Cancer), profylaktické salpingoovarek-
tomii s hysterektomií u BRCA 1 a nosiãek i o HDGC (Here-
ditary-Difuse Gastric Cancer), kde je penetrance 70-80% a aÏ
se onemocnûní projeví, je uÏ pozdû na úspû‰nou terapii. Nao-
pak screening ze 65% redukuje mortalitu. VyuÏívá se DNA
testování germline mutace.
U karcinomu ovaria doporuãovala prof. Stieber spolu s CA
125 také vy‰etfiování markeru CYFRA 21-1. Pro monitorová-
ní efektu terapie u této diagnózy je vhodná kombinace CA 125
s TPS. TPS men‰í neÏ 100 po 3 cyklech chemoterapie je nezá-
visl˘m prognostick˘m parametrem 10-letého pfieÏívání (Van
Dalen). Pokraãují práce na v˘voji anti-ovariálních vakcín
(O’Brien).
Odpovûì k terapii u nádorÛ tlustého stfieva a pankreatu pre-
dikují hodnoty nukleosomÛ a jejich AUC kfiivka v prÛbûhu 1.
- 3. dne po chemoterapii (Holdenrieder S.), u karcinomu plic
navíc i marker CYFRA 21-1. Pro malobunûãn˘ plicní karci-
nom (SCLC) je doporuãována kombinace markerÛ NSE a pro-
GRP, pro nemalobunûãn˘ plicní karcinom (NSCLC) na prv-
ním místû CYFRA 21-1 na základû v˘sledkÛ v mezinárodní
studii.
U kolorektálního karcinomu se osvûdãila adjuvantní che-
moterapie u hladin CEA pfied terapií vy‰‰ích neÏ 8,2mg/l.
RÛstov˘ faktor cévního endotelu (Vascular Endothelial
Growth Factor - VEGF) je vhodn˘m markerem rekurence cho-
roby i prognostick˘m parametrem. Korelaci sérov˘ch hladin
receptoru lidského epidermálního rÛstového faktoru (EGFR)
ELISA kitem Oncogene Science a HER2 (Advia Centauer,
Bayer) prokázala K. Spindler z dánského pracovi‰tû, která je
vy‰etfiovala spoleãnû s VEGF (ELISA R&D systems) na vel-
kém souboru nemocn˘ch s touto diagnózou.
U karcinomu pankreatu stanovování hodnot CA 19-9 pomá-
há ‰etfiit náklady na neefektivní terapii.
Pro karcinom prostaty k detekci kostních metastáz byl dopo-
ruãen kostní marker P1NP.
Pro karcinoid a feochromocytom chromogranin A s vyso-
kou sensitivitou (kolem 90%). Tuto jsme mohli potvrdit
i z na‰eho pracovi‰tû, protoÏe jsme tento marker zaãali stano-
vovat jako jedni z prvních v âR.
Pro maligní melanom je jednoznaãnû doporuãován pro-
tein S100. Práce L. Smita (NL) srovnávala s vy‰etfiením
pozitronovou emisní tomografií (PET), podobnû jako na
na‰em pracovi‰ti. Pracuje se na pfiípravû xenovakcín
(Severin S.)
Pro karcinom ãípku je nejlep‰ím markerem SCCA (Molina).
U karcinomu moãového mûch˘fie se osvûdãil scree-
ning pomocí NMP (Oehr), adjuvantní intravezikální
léãení lecitinem nevykázalo lep‰í v˘sledky neÏ uÏití
BCG.
C. Sturgeon (UK) podala pfiehled souãasného stavu Guideli-
nes vy‰etfiování markerÛ pro jednotlivé malignity (UICC
i EGTM) a závûry koncensu konference pro testikulární tumo-
ry. Trochu skeptick˘ pohled na souãasné moÏnosti proteomi-
ky v pfiehledu shrnul prof. Diamandis.
Srovnání BNP a NT-proBNP, kardiomarkerÛ rÛzné proveni-
ence pro úãely sledování kardiotoxicity pfiednesl L. Holubec.
V˘sledky jsou srovnatelné i se studií publikovanou z MOÚ
Brno (Dr.Umlauf).
Hlavní cenu posterov˘ch prezentací autorÛ do 35 let získalo
portugalské pracovi‰tû (Cunha N.) za práci „ Thyreoglobulin
detection in fine-needle aspirates of cervical lymph nodes:
a technique for the diagnosis of metastatic papillary thyroid
cancer“.
DomÛ si úãastníci odváÏeli nejen fiadu nov˘ch podnûtÛ k dal-
‰í práci, ale i zajímavé záÏitky z krásného a historick˘mi památ-
kami bohatého ostrova.

APOPTÓZA  PO  INDICKU 
INTERNATIONAL  SYMPOSIUM  ON 
TRANSLANTIONAL  RESEARCH: 
APOPTOSIS & CANCER,  TRIVANDRUM, 
18-21  PROSINEC  2005. 

INTERNATIONAL  SYMPOSIUM  ON 
TRANSLANTIONAL  RESEARCH: 
APOPTOSIS & CANCER,  TRIVANDRUM, 
DECEMBER  18-21,  2005.

LENKA  DUBSKÁ

MASARYKÒV  ONKOLOGICK¯  ÚSTAV

V prosinci 2005 pofiádala Univerzita v Kerale a Biotechnolo-
gické centrum Rajiva Gandhiho (Rajiv Gandhi Centre for Bio-
technology) ve spolupráci s MD Anderson Cancer Center
v Texasu mezinárodní konferenci zamûfienou na apoptózu a na
klinick˘ a experimentální onkologick˘ v˘zkum. 
Inhibice EGFR v protinádorové terapii.
Po zahajovacím projevu prezidenta Indie Jeho Excelence APJ
Abdula Kalama následovala úvodní pfiedná‰ka Johna Men-
delsohna, prezidenta MD Anderson Cancer Center. Mendel-
sohn hovofiil o více neÏ 20leté historii inhibice tyrozin kinázy
EGFR od pÛvodní my‰lenky pfies in vitro experimenty po zave-
dení inhibitorÛ do klinické praxe protinádorové terapie. V sou-
ãasné dobû jsou schváleny FDA tfii látky zaloÏené na inhibici
EGFR, je to anti-EGFR monoklonální protilátka cetuximab
(Erbituxá) a dva nízkomolekulární inhibitory EGFR erlotinib
(Tarcevaá) a gefitinib (Iressaá). Poslední dva jmenované mají
atest pro léãbu nemalobunûãného karcinomu plic (NSCLC;
non-small cell lung carcinoma) jako monoterapie, jelikoÏ kli-
nické testy prokázaly 9% a 11-18% odpovûì na léãbu v pfi-
ípadû erlotinibu respektive gefinitibu pfii léãbû NSCLC, která
nebyla zv˘‰ena pfii kombinaci s chemoterapií. Po témûfi dvou
letech, co byl cetuximab schválen léãbu pokroãilého kolorek-
tálního karcinomu v kombinaci s irinotecanem nebo v mono-
terapii, byl podán návrh na schválení cetuximabu pro léãbu
karcinomu hlavy a krku (SCCHN; squamous cell cancer of the
head and neck) v kombinaci s radioterapií. V klinické studii
fáze III prodlouÏil cetuximab medián doby pfieÏití pacientÛ
s SCCHN nevhodn˘ch k chirurgickému odstranûní nádoru z 28
mûsícÛ pfii léãbû radioterapií na 54 mûsícÛ pfii kombinaci s RT.
Mendelsohn zdÛraznil, Ïe je zapotfiebí vyhledat vhodné mar-
kery, které definují skupinu pacientÛ, ktefií odpovídají na inhi-
bici EGFR. Ukazuje se, Ïe imunohistochemicky detekovaná
exprese receptoru EGFR na povrchu bunûk NSCLC nevyka-
zuje korelaci s odpovûdí daného pacienta na léãbu zablokován-
ím EGFR, ale existuje korelace s v˘skytem vyráÏky u pacien-
tÛ léãen˘ch inhibicí EGFR s lep‰í odpovûdí na terapii. Del‰í
doba pfieÏití pfii léãbû erlotinibem byla pozorována u pacientÛ
s mutací v ATP-vázající doménû tyrozin kinázy EGFR, nic-
ménû tito pacienti ve stejné mífie lépe odpovídali na konvenã-
ní chemoterapii. Mezi potenciální markery dále patfií exprese
receptorÛ tvofiících heterodimery s EGFR, tedy Her-2 a Her-
3, exprese EGF v mikroprostfiedí nádoru, fosforylace EGFR,
hladina proteinu PTEN a u NSCLC byla prokázána vy‰‰í odpo-
vûì na gefinitib u skupiny pacientÛ s amplifikovan˘m genem
pro EGFR. 
Chronick˘ zánût, NFeB a karcinogeneze. 
¤ada pfiíspûvkÛ se t˘kala úlohy zánûtu pfii vzniku nádorového
onemocnûní. Ukazuje se, Ïe 15 % nádorov˘ch onemocnûní je
spojen˘ch s chronick˘m zánûtem a infekcí, pfiíkladem je pan-
kreatitida vedoucí k rakovinû slinivky bfii‰ní nebo se zánûtem
spojená infekce H. pylori vedoucí k karcinomu Ïaludku. Zásad-
ní molekulou spojenou se zánûtliv˘m onemocnûním je NFeB,
kter˘ pÛsobí jednak na úrovni nádorové buÀky tím, Ïe spou‰tí
bunûãnou proliferaci a blokuje apoptózu. Na druhé stranû
v zánûtlivém mikroprostfiedí nádoru buÀky s aktivovan˘m




