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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.
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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
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NFeB exprimují IL-6 a TNFá, ãímÏ dále zvy‰ují aktivitu NFeB
u nádorov˘ch bunûk, a k progresi nádoru také pfiispívají sti-
mulovanou expresí VEGF. Michael Karin prezentoval data
t˘kající se tkáÀovû specifické inhibice NFeB vsouvislosti s kar-
cinogenezí u my‰ího modelu CAC (colitis-associated cancer).
IKK je kinázov˘ komplex aktivující IeB, inhibitor NFeB,
a inaktivace podjednotky IKKa vede k inhibici NFeB. Delece
IKKa a tedy inhibice NFeB u epiteliálních bunûk tenkého stfie-
va vedla k redukci karcinogeneze, která byla spojená se zv˘-
‰enou apoptózou nádorov˘ch bunûk, aniÏ bylo pozorováno
zmírnûní zánûtlivé reakce. Pokud byla deletována podjednot-
ka IKKa u myeloidních bunûk, které se zásadnû podílejí na
zánûtlivé infiltraci nádoru, docházelo k v˘raznému zmen‰ení
karcinomÛ, které bylo spojeno s redukovanou expresí pro-
zánûtliv˘ch cytokinÛ jako je COX-2 a MMP-9, aniÏ by byla
ovlivnûna apoptóza. Tento experiment ukazuje, Ïe IKK/NFeB
hraje zásadní roli pfii karcinogenezi nejen na úrovni své kon-
stitutivní aktivace v nádorov˘ch buÀkách, ale také pfii pro-
zánûtlivé reakci navozené buÀkami imunitního systému vedou-
cí v tomto modelovém systému CAC k progresi nádoru. 
Pfiírodní produkty jako chemoprevence vzniku rakoviny
Karcinogeneze spojená se zánûtliv˘m procesem a aktivací
NFeB byla tématem pfiedná‰ky Bharata Aggarwala, kter˘ se
více zamûfiil na prevenci nádorov˘ch onemocnûní sloÏkami
potravy, pfiedev‰ím z pohledu indické spoleãnosti, kde je
nákladná protinádorová léãba nedostupná pro vût‰inu obyva-
tel a na druhé stranû relativnû nízká incidence nádorov˘ch
onemocnûní. Zmínil, Ïe 74 % v‰ech léãiv vychází z pfiírod-
ních produktÛ, z tûch protinádorov˘ch je to napfiíklad taxol,
látka z kÛry tisu rostoucího v dÏungli a endofytické houby na
jeho jehliãí. Nicménû chemopreventivní látkou, o které se nej-
více hovofiilo na této konferenci, byl kurkumin. Kurkumin
(diferuloymethane, E100) je Ïlutoãervené pfiírodní barvivo
izolované z oddenku kurkumy (Curcuma longa L, turmeric
plant), které je v˘znamnou souãástí kari kofiení a je také pou-
Ïíván v tradiãní indické medicínû pro své antioxidativní a anti-
septické úãinky. V poslední dobû se v‰ak ukazuje, Ïe kurku-
min pÛsobí také pro-apoptoticky; in vitro indukuje apoptózu
u fiady leukemick˘ch bunûk, také u fiady nádorov˘ch bunûã-
n˘ch linií, aniÏ by pÛsobil toxicky na normální plicní fibro-
blasty, coÏ se vysvûtluje nízkou aktivitou proteinkinázy
C (PKC) v normálních buÀkách oproti buÀkám maligním.
Kromû inhibice PKC kurkumin inhibuje dal‰í signální mole-
kuly spojené s nádorovou proliferací a inhibicí apoptózy jako
je Akt, Jak a také NFeB. Dále byl zmínûn efekt kurkuminu na
diferenciaci my‰ích embryonálních karcinomÛ, jeho pro-
tektivní úãinek na chondrocyty pfii artritickém procesu, syner-
gistick˘ efekt kurkuminu a paclitaxelu pfii inhibici vzniku
nádoru cervixu u my‰ího modelu, jeho pro-apoptotická funk-
ce pfii indukci exprese TRAIL-R2 (DR5) prostfiednictvím pro-
dukce kyslíkov˘ch radikálÛ, která vede ke zv˘‰ené vníma-
vosti k TRAILem indukované apoptóze. Kurkumin ve smûsi
s esenciálním olejem z kurkumy je komerãnû dostupn˘ jako
BIOCURCUMAXá, kter˘ umoÏÀuje podání kurkuminu
v úãinné dávce tj. 30 mg/kg, jehoÏ jedin˘ znám˘ vedlej‰í úãi-
nek je Ïlutá kÛÏe. Farmakokinetika kurkuminu, jeho hepa-
toprotektivní úãinek a efekt pfii léãbû Crohnovy choroby jsou
pfiedmûtem klinick˘ch studií. 
Mezi dal‰ími diskutovan˘mi pfiírodními produkty s protiná-
dorov˘m úãinkem byl resveratrol, coÏ je polyfenol vyskytují-
cí se ve ‰Èávû rÛzn˘ch druhÛ ovoce, pfiedev‰ím ãerven˘ch hroz-
nÛ. Resveratrol má schopnost inhibovat úãinek aktivitu NFeB,
coÏ vede k apoptóze u bunûãné linie CML (K562). Bylo pre-
zentováno také nûkolik pfiíspûvkÛ o plumbaginu naftochino-
nu vyskytujícím se v olovûnci cejlonském (Plumbago zeyla-
nica) ãasto pouÏívaném v orientální medicínû. Plumbagin
inhibuje bunûãnou proliferaci bunûk hepatocelulárního karci-
nomu u my‰‰ího modelu a také indukuje jejich apoptózu uvol-
nûním cytochromu c z mitochondrií, in vitro navozuje bu-
nûãnou smrt a radiosenzitivitu u bunûãn˘ch linií odvozen˘ch

od karcinomu plic a dûloÏního ãípku. Pro-apoptotická aktivi-
ta byla prezentována také u polyfenolÛ ze zeleného a ãerného
ãaje, sloÏek esenciálních olejÛ, skofiice, kardamonu, v˘taÏkÛ
z chobotnic a exotick˘ch ofiechÛ. 
Nové pfiístupy systémové protinádorové terapie
Michael Andreeff navrhnul nov˘ pfiístup protinádorové tera-
pie pomocí mezenchymálních kmenov˘ch bunûk (MSC). Na
základû faktu, Ïe intravenóznû podané MSC mají schopnost
infiltrovat solidní nádor a integrovat se do nádorového stro-
ma, byl proveden experiment s geneticky manipulovan˘mi
MSC exprimujícími IFNa. Podání tûchto bunûk vyvolalo
u my‰í zmen‰ení plicních metastázi mamárního karcinomu
a melanomu a prodlouÏilo dobu jejich pfieÏití. Byla také úspû‰-
nû testována schopnost tûchto bunûk transportovat do nádoru
onkolytick˘ adenovirus ä24RGD, kter˘ mûl v˘znamnû anti-
leukemick˘ efekt. Díky tûmto slibn˘m v˘sledkÛm se pfiipra-
vují klinické studie podání MSC. 
Raj Puri prezentoval v˘sledky studie a klinického testování
fáze I a II podání IL13 fúzovaného s toxinem produkovan˘m
bakterií Pseudomonas (IL13-PE38) pfii terapii nádoru mozku.
Terapie je zaloÏená na specifické zv˘‰ené expresi receptoru
pro IL-13 buÀkami maligního gliomu (GBM, glioblastom mul-
tiforme). Studie fáze I a II ukázaly, Ïe systémové podání 97
pacientÛm s GBM IL13-PE38 je dobfie tolerováno, a momen-
tálnû je zahajováno klinické testování fáze III. 
Úãast na této konferenci byla podpofiena grantem Minister-
stva zdravotnictví âR ãíslo. MZ00209805. 
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Dne 19.11.2005 se konal v praÏském Karolinu 9. BauerÛv den
pod názvem „Kontroverze v onkologii: prevence cervikál-
ního karcinomu, skríning, vakcinace“, pofiádan˘ Gyneko-
logicko- porodnickou klinikou UK Praha 2. LF a FN v Moto-
le, Onkogynekologickou sekcí âGPS a Nadaãním fondem
„Îena a Ïivot“. 
Doc.MUDr.L.Rob,CSc. zaujal svou pfiedná‰kou pod názvem
„Cervical cancer in the Czech Republic - current status“. Od
roku 1974 do roku 2002 docházelo k sinusoidnímu pohybu
incidence cervikálního karcinomu v rozmezí 20-24/100000
obyvatel. V období pfied vstupem âeské republiky do Evrop-
ské unie byla incidence karcinomu dûloÏního hrdla ve státech
Evropské unie 9,8/100000 a mortalita 2,9/100000, zatím co
hodnoty incidence v âeské republice se v téÏe dobû pohybo-
valy v rozmezí 19,8-21,6/100000 a mortality 6,9-7,6/100000.
Za zamy‰lení stojí vûková distribuce Ïen s karcinomem dûloÏ-
ního hrdla. Ve vûku 20-35 let je 13% nov˘ch pfiípadÛ roãnû
a 10% Ïen roãnû umírá. Ve vûku 36-55 let je roãnû 45% nov˘ch
pfiípadÛ a 25% Ïen umírá. Ve vûku 56-75 let je 30% nov˘ch
pfiípadÛ a 50% Ïen roãnû umírá. Ve vûku 76-95 let je 10%
nov˘ch pfiípadÛ a 90% Ïen roãnû umírá.
Na téma „Aktuálnost problematiky z pohledu Ministerstva
zdravotnicví âeské republiky“ pohovofiil MUDr.Bfiezovsk˘.
Na to pak navázal prof. MUDr. Îaloudík, CSc. se sv˘m pfiís-
pûvkem pod názvem „Aktuálnost problematiky z pohle-
du Onkogynekologické spoleãnosti“. Úãastníci 9. Bauerova
dne mûli i tu ãest vyslechnout pfiedná‰ku v angliãtinû od 
prof. MUDr. Meijera, Ph.D. z Vrije University Medical Cen-
ter v Amsterdamu -“Screening today and tomorrow in Euro-
pe“ - celá pfiedná‰ka bude publikována v Gynekologii po pro-
moci. As. MUDr. Kaãírek otevfiel Ïivou diskusi na téma




