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Impact of Viral Status on Survival in Patients Receiving Sorafenib for Advanced
Hepatocellular Cancer: a Meta-analysis of Randomized Phase Il Trials

Jackson R, Psarelli EE, Berhane S et al.
JClin Oncol 2017; 35(6): 622-628. doi: 10.1200/JC0.2016.69.5197. PubMED PMID: 28045619.

V navaznosti na studii SHARP (Sorafenib Hepatocellular Carcinoma Assessment Randomized Protocol) se sorafenib stal standar-
dem péce o pacienty s pokrocilym neresekabilnim hepatocelularniho karcinomem, ale vztah mezi prezitim a etiologii nemoci z0-
stava nejasny. K feSeni tohoto problému byla provedena metaanalyza dat tfi velkych prospektivnich randomizovanych studif,
ve kterych byl sorafenib kontrolnim ramenem lécby. Z celkem 3 256 pacientll bylo k analyze vhodnych 1 643 (50 %), ktefi byli |é-
Ceni sorafenibem. Primarnim cilem bylo celkové preziti (overall survival - OS) hodnocené ve vztahu [é¢by sorafenibem proti jiné
uzité terapii k infekci pacienta hepatitidou B (HBV) a hepatitidou C (HCV). Z této analyzy vyplyva, Ze delsi OS pfi terapii sorafeni-
bem bylo prokazano u pacientd, ktefi jsou HBV negativni, ale HCV pozitivni (log (HR) -0,27; 95% CI -0,46 az —-0,06). Median OS byl
v této podskupiné 12,6 (11,15-13,8) mésice u sorafenibu a 10,2 (8,88-12,2) mésice pro ostatni typy lécby, se kterymi byl sorafe-
nib porovnavan. Zavérem autofi uvadéji, Ze Gcinek sorafenibu je zavisly na stavu infekce hepatitidou. OS pfi 1é¢bé sorafenibem je
del3i u pacientl s HBV negativitou, ale HCV pozitivitou. Naopak pro zlep3eni OS pfi |é¢bé sorafenibem pro pacienty HBV pozitivni
a HCV negativni nebyl v této metaanalyze nalezen zadny dlikaz.

Association of the Timing of Pregnancy with Survival in Women with Breast Cancer

Igbal J, Amir E, Rochon PA et al.
JAMA Oncol 2017. doi: 10.1001/jamaoncol.2017.0248. PubMED PMID: 28278319.

Zvysuijici se pocet Zzen s karcinomem prsu v reprodukénim obdobi vede ke snaze vyzkumnikl pochopit vliv téhotenstvi na pre-
Ziti pacientek s touto diagnézou, coz by mohlo pomoci pfi poradenstvi a |é¢bé téchto zen. Cilem studie bylo porovnat cel-
kové preziti (overall survival - OS) Zen s diagnézou karcinomu prsu béhem téhotenstvi nebo v poporodnim obdobi s Zenami,
které mély karcinom prsu, ale téhotné nebyly. Retrospektivné bylo zhodnoceno 7 553 Zen ve véku 20-45 let s diagndzou in-
vazivniho karcinomu prsu v obdobi 2003-2014 s medidnem véku 40 let (20-44 let). Zeny byly rozdéleny do nasledujicich sku-
pin: netéhotné, téhotenstvi pied karcinomem prsu, karcinom prsu v souvislosti s téhotenstvim a téhotenstvi po diagnéze kar-
cinomu prsu. Pétileté OS u netéhotnych Zen dosahovalo 87,5 % (95% Cl 86,5-88,4 %), 85,3 % (95% Cl 82,8-87,8 %) pak bylo
u zen s téhotenstvim pred diagnézou karcinomu prsu (95% Cl 0,85-1,27; p = 0,73) a 82,1 % (95% Cl 78,3-85,9 %) u Zen s tého-
tenstvim spojenym s karcinomem prsu (95% Cl 0,91-1,53; p = 0,20). U Zen, které otéhotnély nejméné 6 mésicl a vice po stano-
veni diagndzy karcinomu prsu, bylo 5leté OS 96,7 % (95% Cl 94,1-99,3 %) proti 87,5 % (95% Cl 86,5-88,4 %) u Zen netéhotnych
(HR 0,22; 95% Cl 0,10-0,49; p < 0,001). Téhotenstvi dle této analyzy tedy nemélo nepfiznivy vliv na OS pacientek s karcinomem
prsu.

Use of Adjuvant Bisphosphonates and Other Bone-modifying Agents
in Breast Cancer: a Cancer Care Ontario and American Society
of Clinical Oncology Clinical Practice Guideline

Dhesy-Thind S, Fletcher GG, Blanchette PS et al.
J Clin Oncol 2017; 35: published online. doi: 10.1200/JC0.2016.70.7257.

Na webovych strankach ¢asopisu JCO byla v bfeznu tohoto roku publikovana doporuceni tykajici se vyuziti bisfosfonatu a jinych
latek modifikujicich kostni metabolizmus jako doplikové 1é¢by u pacientek s karcinomem prsu. Dle téchto doporuceni vede adju-
vantni podani bisfosfonatl ke snizeni rizika recidivy v oblasti skeletu a zlep3eni preziti u postmenopauzalnich pacientek s ¢asnym
karcinomem prsu. Jedna se o pacientky s pfirozenou menopauzou nebo ty, u kterych byla menopauza vyvolana ovaridlni supresi
nebo ablaci. Absolutni vyhoda je vyssi u Zzen, u nichz je vyssi riziko recidivy, a témér vsechny studie byly hodnoceny u pacientek,
které byly lé¢eny i systémovou lécbou. Vétsina studii je zaloZzena na podani kyseliny zoledronové nebo klodronatu, pro ostatni
bisfosfonaty jsou data limitovana. U denosumabu zatim chybi data o dlouhodobém prieZiti. Jako adjuvantni je doporucovano po-
dani kyseliny zoledronové (4 mg intravenézné kazdych 6 mésic() na 3-5 let nebo klodronatu (1 600 mg/den peroralné) 2-3 roky,
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je vsak tieba dalsich studii k porovnani jednotlivych preparatd, jejich davkovani, intervall podani a délky podavani. Pfed zahaje-
nim lé¢by musi byt fadné zhodnoceny rizikové faktory pro vznik osteonekrdzy Celisti a poskozeni ledvin a mély by byt vyreseny
vsechny stomatologické afekce. Je taktéz doporucovana suplementace kalciem a vitaminem D. O¢ni bolest nebo zrakové obtize
mohou nastat jako disledek uveitidy nebo skleritidy v souvislosti s podanim bisfosfonat a musi byt vysetfeny oc¢nim Iékarem.
Konec¢né rozhodnuti o tom, zda ma, nebo nema byt bisfosfonat podan v této indikaci, by mélo byt ucinéno v pribéhu konzul-
taci mezi pacientem a onkologem s pfihlédnutim k charakteru onemocnéni, riziku recidivy a zvazeni potencidlnich pfinosu a rizik
v¢. nezddoucich ucinkd bisfosfonatd.

Adiposity and Cancer at Major Anatomical Sites: Umbrella Review of the Literature

Kyrgiou M, Kalliala I, Markozannes G et al.
BMJ 2017; 356: j477. doi: 10.1136/bmj.j477. PubMED PMID: 28246088.

Velkd metaanalyza s cilem vyhodnotit vztah mezi obezitou a rizikem vzniku nebo Umrti na zhoubné nddorové onemocnéni
byla publikovana v ¢asopise BMJ. Bylo identifikovdno 204 metaanalyz, které zkoumaly asociaci mezi tukovou tkani a rozvojem
36 primarnich nadoru a jejich podtypl. Zvyseni indexu télesné hmotnosti bylo spojeno s vy$sim rizikem vzniku adenokarcinom
jicnu; tlustého stfeva a konecniku u muzd; Zlu¢ovych cest a pankreatu; karcinomu endometria u premenopauzaélnich Zen; led-
vin a mnohocetného myelomu. Pfibyvani na vaze a vétsi pomér obvodu pasu k bokdim byly spojeny s vy$sim rizikem vzniku kar-
cinomu prsu po menopauze u zen, které nikdy neuzivaly hormondlini substitu¢ni terapii, a karcinomu endometria. Zvyseni rizika
vzniku zhoubného nadoru pro kazdych 5 kg zvySeni hmotnosti na m? v indexu télesné hmotnosti se pohybovalo od 9 % (RR 1,09;
95% Cl 1,06-1,13) pro karcinom rekta u muzi az na 56 % (RR 1,56; 95% Cl 1,34-1,81) pro karcinom Zlucovych cest. Riziko kar-
cinomu prsu po menopauze u zen, které nikdy neuzivaly hormonalni substitu¢ni |é¢bu, se zvysilo o 11 % na kazdych 5kg té-
lesné hmotnosti (RR 1,11; 95% CI 1,09-1,13) a riziko vzniku karcinomu endometria se zvysilo o 21 % pro kazdych 0,1 zvyseni
poméru pas/boky (RR 1,21; 95% Cl 1,13-1,29). Vztah vzniku zhoubnych nador( a obezity byl jednoznacné prokazan pro 11 ma-
lignit (adenokarcinom jicnu, mnohocetny myelom, karcinom kardie Zaludku, tlustého stfeva a konecniku, Zlu¢ovych cest, pan-
kreatu, prsu, endometria, ovarii a ledviny). Obezita se stdva jednim z nejvétsich problém verejného zdravi; silnd evidence rizik
muze vést k vybéru osob s vy33im rizikem vzniku malignit, na které by méla byt zamérena cilend individualizovana strategie
prevence.

Role of Troponins | and T and N-terminal Prohormone of Brain Natriuretic Peptide

in Monitoring Cardiac Safety of Patients with Early-stage Human Epidermal Growth Factor
Receptor 2-positive Breast Cancer Receiving Trastuzumab: a Herceptin Adjuvant Study
Cardiac Marker Substudy

Zardavas D, Suter TM, Van Veldhuisen DJ et al.
JClin Oncol 2017; 35(8): 878-884. doi: 10.1200/JC0.2015.65.7916.

Zeny, které jsou lé¢eny trastuzumabem spole¢né s chemoterapii, maji vy3si riziko kardialniho podkozeni. Autofi této studie se
zaméfili na hodnoceni prognostického vyznamu kardiologickych markerG (troponin | a T, NT-proBNP) pro rozvoj trastuzuma-
bem navozené kardialni toxicity a zkoumali, zda byla poc¢atecni elevace téchto kardiomarkerl spojena s vyznamnym poklesem
ejekeni frakce levé komory (LVEF). Ve studii bylo podrobeno analyze 452 pacientek. Primarnim cilem sledovani byl vznik symp-
tomatického srdec¢niho selhani stupné Il nebo IV podle New York Heart Association, potvrzené kardiologem a signifikantné sni-
asymptomaticky nebo stfedné symptomaticky pokles EFLK. Zvysené hodnoty troponinu | (> 40 ng/I) vyskytujici se v 56 pfipadech
ze 412 nemocnych (13,6 %) aT (> 14 ng/l) u 101 pacientek ze 407 (24,8 %) nemocnych byly spojeny se zvysenym rizikem vyznam-
ného poklesu EFLK. Dvé pacientky dosahly primarniho cile sledovani a u 31 pacientek bylo dosaZzeno sekundérniho cile. Zavé-
rem autofi uvadéji, Ze zvy3ena hladina troponinu | nebo T pfed podanim trastuzumabu je spojena se zvy3enym rizikem srde¢niho
poskozeni. Podobny zavér pro NT-proBNP vsak nelze vyvodit z divodu nedostatku dobfe stanovenych limitl zvySeni, nicméné
byl zaznamenan vyssi nardst hladin oproti vychozim hodnotam u pacient( s kardialni toxicitou vyvolanou trastuzumabem proti
pacientim, u kterych se kardiotoxicita nevyvinula.
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Low-value Practices in Oncology Contributing to Financial Toxicity

Gyawali B.
Ecancermedicalscience [online]. The European Institute of Oncology in Milan, 2017.
doi: 10.3332/cancer.2017.727.

Zajimavy text byl uvetejnén na webové strdnce Ecancermedicalscience, ve kterém autor upozorfiuje na tzv. financni toxicitu
[é¢by zhoubnych nédord. Jednd se o dnes dobfe zndmy problém onkologické péce, ktery vede k velkym finanénim nakladdm pro
pacienta, pfipadné zdravotni systém, a dokonce jej mUGze provazet i horsi preziti nemocnych, a to i ve vyspélych zemich a zemich
s funk¢nimi systémy vefejného zdravotnictvi. Dle textu mnozi onkologové, prestoze jsou informovani o finan¢nich nakladech na
onkologickou lé¢bu, rezignovali na odpovédnost za snizeni téchto nakladl. Autor upozorriuje na dulezitost onkologa, ktery maze
hrat v tomto sméru vyznamnou roli. Je zde prezentovano nékolik pfikladli z praxe, kdy jsou finan¢ni prostiedky vynakladany dle
autora v neadekvatnich medicinskych situacich a snizeni ndklad{ nemusi nutné znamenat snizeni efektivity. Hledani uspornych
strategii v bézné klinické praxi bude do budoucna nutnosti.
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