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Gastrointestinalni stromalni tumory (gas-
trointestinal stromal tumours — GISTs)
predstavuji modelovy vzor prekotného
rlstu védeckych poznatkd, pocinaje mo-
lekularni diagnostikou a cilenou Ié¢bou
na molekularni trovni konce.

GISTs patfi mezi vzacné mezenchy-
malni nadory traviciho traktu. Z celko-
vého poctu nadorl zazivaciho Ustroji
predstavuji pfiblizné jen 1 %, coz pred-
stavuje v Ceské republice cca 150 novych
piipadl ro¢né. Primérny vék pacientd je
v dobé diagndézy 60 let. Diagnostikovany
jsou pfipady od malych indolentnich na-
dord, které jsou lécitelné pouhou excizi,
az po nadory maligni povahy.

GISTs jsou charakteristické silnou ex-
presi tyrozinkindzového receptoru C-kit,
jde o membranovy protein (CD 117),
ktery je nejdulezitéjsim imunohistoche-
mickym markerem téchto nadord. Sou-
¢asné s jeho vysokou expresi byvaji de-
tekovany aktivujici mutace genu C-KIT na
dlouhém raménku 4. chromozomu. P¥i-
blizné 5-10 % GISTs C-kit protein neex-
primuje. U téchto nador( je ¢asto dete-
kovéna mutace v genu PDGFR, ktery také
kéduje prfibuzny tyrozinkindzovy recep-
tor (receptor tyrosine kinase — RTK), jez
predstavuje ter¢ovou strukturu pro cile-
nou terapii metastatického ¢i lokalné po-
krocilého inoperabilniho onemocnéni.

Radikalni chirurgicky vykon s dosa-
zenim RO resekce patfi mezi standardni
postup v |écbé nemetastatického one-
mocnéni a je nejdllezitéjsim prognos-
tickym faktorem pro preZiti. Pétileté pre-
Ziti se pohybuje kolem 50 %. Navzdory
kompletni resekci recidivuje 80 % GISTs,
nejcastéji intraabdominalné. U vybrané

skupiny nemocnych muze odstranéni
metastdzy zlepsit preziti. Jde zejména
o pacienty s dobfe nebo stfedné dife-
rencovanymi GISTs, s intervalem bez pfi-
znak{ nemoci od stanoveni diagnézy do
zjisténi metastaz delSim nez jeden rok
a s izolovanymi resekovatelnymi jater-
nimi metastazami.

Na vyznamném poklesu mortality
u metastatického a/nebo lokalné pokro-
¢ilého onemocnéni se podili nové Iéky,
tyrosinkinazové inhibitory — imatinib,
sunitinib a regorafenib. Nejvétsi |ékovy
potencidl prokazal imatinib, ktery pro-
jevil pfinos i v eliminaci pfipadné rezi-
dualni choroby po operaci GISTs s vyso-
kym rizikem recidivy.

Vytvoreni pracovist pro lé¢bu pa-
cientll s GISTs pfi komplexnich onko-
logickych centrech (KOC) bylo nevy-
hnutelnou podminkou pro centralizaci
vysoce specializované onkologické péce.
Aktudlné se jednd o pracovisté: KOC FN
Praha-Motol, Masaryklv onkologicky
ustav a FN Brno, Hradec Kralové, Olo-
mouc, Plzer a Ceské Budéjovice. Pro
osud pacientu s GISTs je zcela nezbytna
oboustranna dobrd spoluprace a komu-
nikace lékaill KOC a ,necentrovych” |é-
kafl. Nesmirné dulezity je i vyznam
multioborové spoluprace mezi gastro-
enterologem, chirurgem, radiologem,
onkologem, patologem a molekuldrnim
biologem pfi upfesnéni diagnézy véetné
»,druhého cteni”, imunohistochemie
a zvlasté pak v individudlnim pfistupu
k pacientlm.

Epidemiologii, Ié¢bu a vysledky lécby
pacientd s diagnézou GISTs v Ceské
republice a na Slovensku monito-

ruje klinicky registr ,reGISTer”. K datu
11. 11. 2013 obsahoval zdznamy od
témér 1 400 pacientd, z toho 606 nemoc-
nych mélo zdznam o systémové |écbé.

Entuziazmus pro cilenou lé¢bu cas-
tych epitelidlnich nadorl zazivaciho
traktu se zatim nenaplnil, cilena Iécba
je provazena mnohymi nezadoucimi
ucinky a relativné ¢asny vznik rezistence
bréni dlouhotrvajicimu efektu. Vzacné
mezenchymalni GISTs pfedstavuji pravy
opak. Jak ukazuji data z klinického re-
gistru, median celkového preziti (overall
survival — OS) pacientl od zahajeni [é¢by
imatinibem pro metastaticky a/nebo lo-
kalné pokrocily GISTs ¢inil 62,5 mésice
u 446 lécenych. Po selhani imatinibu byl
v 2. linii 1é¢by indikovén u 147 nemoc-
nych sunitinib s medidnem OS 17,9 mé-
sice. V tomto sméru nabizeji vyse zmi-
néné inhibitory receptord tyrozinkinazy
zna¢nou nadéji pro nemocné s GISTs —
ambulantni lé¢ba (jedna tableta denné
bez jakychkoli sloZitych aplika¢nich sys-
téma), s minimem nezadoucich ucinku
a tedy pfi zachovani dobré kvality Zivota.

Casopis Klinicka onkologie v tomto
¢isle publikuje dva ptipady pacientl
s GIST. V prvnim pfipadé je prezen-
tovédn diagnosticky a lé¢ebny proces
u pacientky s C-kit negativnim GIST, ve
druhém piipadé neobvykly pribéh one-
mocnéni s ohledem na mista jeho ge-
neralizace. Oba pfipady demonstruji
potiebu Iécby téchto pacientd ve spe-
cializovanych centrech.
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