33. KONGRES ISOBM
NEKULOVA M.
MOU BRNO

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

Ve dnech 24. - 28. zati 2005 se konal 33. kongres ISOBM
(International Society for Oncodevelopmental Biology and
Medicine) - Cancer Research, Tumor Markers, Clinical Onco-
logy - v Ixii na ostrové Rhodos, kterého jsem se spolu s dalsi-
mi 15 kolegynémi a kolegy z CR mé&la moZnost Gcastnit.
PtrednaSkové bloky byly vénovany jednotlivym onkologickym
topikdm a problematice vySetfovani nddorovych markera.
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
diagn6zu a monitorovani mesotheliomu.

Kalikreiny patii do rodiny hormonalné regulovanych serino-
vych protedz, jejichZ funkce nent jesté zcelazndma. Jsou expri-
movany zejména tkanémi hormonélné zavislymi (mamma,
ovarium, prostata, varle). Pfedpoklada se tiloha alespoii nékte-
rych z nich v procesech koagulace, fibrinolyzy, digesce, ale
iregenerace a remodelace extracelularni matrix (ECM) i recep-
torové aktivace. Porucha regulace kalikreini se objevuje
u mnoha typt nddort, zv1ast€ u karcinomu vajec¢nikd. Nesou
diagnostickou i prognostickou informaci. Exprese kalikreini
hKLK 6 a 10 u ca ovaria je spojovdna s agresivitou tumoru
i terapeutickou odpovédi

I naSe pracoviste se podili na této mezindrodni studii.
Proteoglykan heparan-sulfat ma kliCovou roli v extracelular-
ni matrix (ECM). Heparanasa je preferencné exprimovana
urtznych lidskych nadorti (od karcinomu pankreatu az k medu-
loblastomu) a jeji overexprese odpovidd invazivité fenotypu.
Pisobi uvoliiovéni angiogenetickych faktori z ECM a zvySu-
je metastaticky potencidl, redukuje pooperacni pfeZivani. Je
slibnym terem vyvijenych antikancerogennich latek.
Matrilysin (MMP-7) je metaloproteinasa, kterd plsobi pfi
degradaci ECM, invasi i progresi tumoru. Soucasné studie se
zaméfuji zejména na ovlivnéni terapeutického efektu u karci-
nomu prsu.

Pisobi béhem riiznych fazi maligni transformace, ovliviiuje
E- cadherin, adhesivni procesy, integriny.

Receptor pro AFP (RECAF) slouZi ke vnaSeni mastnych kyse-
lin a jinych molekul do fetdlnich bunék vétSiny tkéni. Neni
exprimovan normalni tkéni, ale aZ nddorovou tkéni. Je stano-
vitelny pomoci RIA metod ve tkdni ca prsu (sensitivita 93%),
ovaria (96%), plic (94%), Zaludku (90%), prostaty (88%), Cip-
ku (86%), lymfomu i melanomu (80%) a u mnoha dalSich
malignit.

SMR (soluble mesothelin-related proteins) je novym marke-
rem pro mesotheliom, tumor, ktery dfive nemél Zadny vhod-
ny marker (sensitivita 50-70%) a je testovan i u ovaridlniho
karcinomu. Tento marker vyvinula firma CISBIO pod ndzvem
Mesomark.

Pro karcinom prsu byly testovény - sekretoglobiny (Duffy,
Irsko), nizkomolekuldrni proteiny mammaglobin A (MGA)
a mammaglobin B (MGB) a lipofilin B (LPB). MGA a LPB
by mohly byt vhodnymi novymi markery. Doporuc¢enymi mar-



kery zatim vSak zustavaji CA 15-3 a CEA, které jsou v pfipa-
dé potfeby dopliiovany stanovenim HER2-neu, ve tkani téz
stanovenim hormonaélnich receptora.

Prof. Lynch mluvil o pfinosu ¢asné identifikace HBOC (Here-
ditary-Breast Ovarian Cancer), profylaktické salpingoovarek-
tomii s hysterektomii u BRCA 1 a nosicek i o HDGC (Here-
ditary-Difuse Gastric Cancer), kde je penetrance 70-80% a az
se onemocnéni projevi, je uZ pozdé na tspésnou terapii. Nao-
pak screening ze 65% redukuje mortalitu. VyuZivd se DNA
testovani germline mutace.

U karcinomu ovaria doporucovala prof. Stieber spolu s CA
125 také vySetfovani markeru CYFRA 21-1. Pro monitorova-
ni efektu terapie u této diagndzy je vhodna kombinace CA 125
s TPS. TPS mensineZ 100 po 3 cyklech chemoterapie je neza-
vislym prognostickym parametrem 10-letého pfeZivani (Van
Dalen). Pokracuji prace na vyvoji anti-ovaridlnich vakcin
(O’Brien).

Odpovéd k terapii u nadori tlustého stireva a pankreatu pre-
dikuji hodnoty nukleosomt a jejich AUC kfivka v prabéhu 1.
- 3. dne po chemoterapii (Holdenrieder S.), u karcinomu plic
navic i marker CYFRA 21-1. Pro malobunéc¢ny plicni karci-
nom (SCLC) je doporu¢ovéna kombinace markertt NSE a pro-
GRP, pro nemalobunéc¢ny plicni karcinom (NSCLC) na prv-
nim mist¢ CYFRA 21-1 na zdkladé¢ vysledkd v mezinarodni
studii.

U kolorektalniho karcinomu se osvéd¢ila adjuvantni che-
moterapie u hladin CEA pfed terapii vysSich neZ 8,2mg/l.
Rastovy faktor cévniho endotelu (Vascular Endothelial
Growth Factor - VEGF) je vhodnym markerem rekurence cho-
roby i prognostickym parametrem. Korelaci sérovych hladin
receptoru lidského epidermélniho rastového faktoru (EGFR)
ELISA kitem Oncogene Science a HER2 (Advia Centauer,
Bayer) prokdzala K. Spindler z danského pracovisté, ktera je
vySetfovala spole¢n€ s VEGF (ELISA R&D systems) na vel-
kém souboru nemocnych s touto diagnézou.

U karcinomu pankreatu stanovovani hodnot CA 19-9 poma-
h4 Setfit ndklady na neefektivni terapii.

Pro karcinom prostaty k detekci kostnich metastdz byl dopo-
rucen kostni marker PINP.

Pro karcinoid a feochromocytom chromogranin A s vyso-
kou sensitivitou (kolem 90%). Tuto jsme mohli potvrdit
i z naSeho pracovisté, protoZe jsme tento marker zacali stano-
vovat jako jedni z prvnich v CR.

Pro maligni melanom je jednozna¢né doporucovan pro-
tein S100. Prace L. Smita (NL) srovndvala s vySetfenim
pozitronovou emisni tomografii (PET), podobné jako na
naSem pracoviSti. Pracuje se na piipravé xenovakcin
(Severin S.)

Pro karcinom ¢ipku je nejlep$im markerem SCCA (Molina).
U karcinomu moc¢ového méchyre se osvédcil scree-
ning pomoci NMP (Oehr), adjuvantni intravezikdlni
lé¢eni lecitinem nevykdazalo lep8i vysledky neZ uZziti
BCG.

C. Sturgeon (UK) podala ptehled soucasného stavu Guideli-
nes vySetfovani markerti pro jednotlivé malignity (UICC
i EGTM) a zavéry koncensu konference pro testikuldrni tumo-
ry. Trochu skepticky pohled na souc¢asné moZznosti proteomi-
ky v ptehledu shrnul prof. Diamandis.

Srovnani BNP a NT-proBNP, kardiomarker® rizné proveni-
ence pro icely sledovani kardiotoxicity pfednesl L. Holubec.
Vysledky jsou srovnatelné i se studii publikovanou z MOU
Brno (Dr.Umlauf).

Hlavni cenu posterovych prezentaci autorti do 35 let ziskalo
portugalské pracovist€ (Cunha N.) za préci ,, Thyreoglobulin
detection in fine-needle aspirates of cervical lymph nodes:
a technique for the diagnosis of metastatic papillary thyroid
cancer®.

Domt si ucastnici odvéZeli nejen fadu novych podnétt k dal-
Sipraci, aleizajimavé z4zitky z krasného a historickymi pamat-
kami bohatého ostrova.





