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Cabazitaxel versus Abiraterone or Enzalutamide in Metastatic Prostate Cancer

de Wit R, de Bono J, Sternberg CN et al.
N Engl J Med 2019; 381(26): 2506-2518. doi: 10.1056/NEJMoa1911206.

Na ucinnost a bezpecnost kabazitaxelu ve srovnani s inhibitorem androgenni syntézy i signalizace (abirateron nebo enzalutamid)
u pacientl s metastatickym kastra¢né rezistentnim karcinomem prostaty, kteii byli diive 1é¢eni docetaxelem, se zaméfila analyza,
v niz byl v poméru 1 : 1 u pacientd, ktefi byli dfive 1é¢eni docetaxelem a ARTA (androgen receptor axis target therapy — abirateron
nebo enzalutamid), podan intraven6zné kabazitaxel (v ddvce 25mg/m?) 1x za 3 tydny plus prednison denné nebo jiny ARTA, nez
pacient v pfedchozi |é¢bé uzival (bud’' 1 000 mg abirateronu plus prednison denné nebo 160 mg enzalutamidu denné). Celkové
bylo randomizovéano 255 pacientu. Pfi medidnu sledovani 9,2 mésice byla u 95 ze 129 pacient(l (73,6 %) ve skupiné s kabazitaxelem
zaznamenana progrese nebo Umrti ve srovnani se 101 ze 126 pacientt (80,2 %) ze skupiny, kterad dostavala ARTA (HR 0,54; 95% ClI
0,40-0,73; p < 0,001). Median celkového preziti byl 13,6 mésice s kabazitaxelem a 11,0 mésice s ARTA (HR 0,64; 95% Cl 0,46-0,89;
p = 0,008). Median preziti bez progrese byl 4,4 mésice u kabazitaxelu a 2,7 mésice u ARTA. Nezadouci Ucinky stupné = 3 se vyskytly
u 56,3 % pacient, ktefi byli [é¢eni kabazitaxelem, a u 52,4 % pacient(, ktefi dostavali inhibitor androgenni signalizace. Kabazitaxel
vyznamné zlepsil fadu klinickych vystup(l ve srovnani s inhibitorem androgenniho receptoru (abirateron nebo enzalutamid)
u pacientd s metastatickym karcinomem prostaty rezistentnim na kastraci, ktefi byli dfive 1éCeni docetaxelem a jinym inhibitorem
zaméfenym na androgenni signalizaci (abirateron nebo enzalutamid).

Dietary Supplement Use During Chemotherapy and Survival Outcomes of Patients
With Breast Cancer Enrolled in a Cooperative Group Clinical Trial (SWOG S0221)

Ambrosone CB, Zirpoli GR, Hutson AD.
JClin Oncol 2019; JCO1901203. doi: 10.1200/JCO.19.01203.

| pfes rozsifené pouzivani doplnkl stravy béhem lé¢by zhoubnych nadorl existuje jen malo védeckych ddaja tykajicich se
jejich bezpecnosti nebo Ucinnosti. Vzhledem k obavam, Ze nékteré doplriky, zejména antioxidanty, by mohly snizit cytotoxicitu
chemoterapie, byla provedena prospektivni studie, kterd byla doplrikovou k terapeutické studii. Pacientky s karcinomem prsu,
které byly ndhodné zafazeny do metronomické studie s cyklofosfamidem, doxorubicinem a paclitaxelem, byly dotazany na
pouziti doplikd stravy a vitamin( pfi zahdjeni 1é¢by a béhem ni (n = 1 134). Zda se, Ze pouziti jakéhokoli antioxida¢niho dopliku
(vitaminy A, C a E, karotenoidy, koenzym Q10) jak pfed lé¢bou, tak béhem ni, mlze byt spojeno se zvysenym rizikem recidivy
(upraveny pomér rizik [adjHR] 1,41; 95% ClI 0,98-2,04; p = 0,06) a v mensi mite i umrti (adjHR 1,40; 95% Cl 0,90-2,18; p = 0,14).
Uzivani vitaminu B12 pfed chemoterapii i béhem ni bylo vyznamné spojeno s horsim prezitim bez znamek onemocnéni (adjHR
1,83;95% Cl 1,15-2,92; p < 0,01), ale i s celkovym prezitim (adjHR 2,04; 95% Cl 1,22-3,40; p < 0,01). Pouziti preparat(i Zeleza béhem
chemoterapie bylo vyznamné spojeno s rizikem recidivy (adjHR 1,79; 95% Cl 1,20-2,67; p < 0,01), pouzivano jak pred lé¢bou,
tak béhem ni (adjHR 1,91; 95% Cl 0,98-3,70; p = 0,06). Vysledky byly podobné i pro celkové preziti. Pouziti multivitamint nebylo
spojeno s vyznamnym dopadem na preziti. Tyto vysledky ukazuji, Ze je tfreba uzivani téchto pfipravkl u onkologickych pacient(
velmi zvaZovat a pacienty na tato rizika pfi zahajeni terapie upozornit. Rada z nich totiz uziva potravinové dopliiky bez konzultace
s |ékafem.

Circulating Tumor DNA Analyses as Markers of Recurrence Risk and Benefit of Adjuvant
Therapy for Stage Ill Colon Cancer

Tie J, Cohen JD,Wang Y et al.
JAMA Oncol 2019. doi: 10.1001/jamaoncol.2019.3616.

Adjuvantni chemoterapie u pacientl s karcinomem tlustého streva stadia lll zabranuje recidivé eradikaci minimalniho zbytkového
onemocnéni. U nékterych pacientt vsak po dokonceni standardni adjuvantni lé¢by stéle existuje vysoké riziko recidivy. Pooperacni
analyza cirkulujici nadorové DNA (ctDNA) mUze detekovat minimalni rezidualni onemocnéni. Tato australska multicentricka,
populacni kohortova biomarkerova studie hodnotila 100 po sobé jdoucich pacientl s nové diagnostikovanym karcinomem
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kolorekta stadia Ill v obdobi od 1. listopadu 2014 do 31. kvétna 2017. Pacienti, u kterych byla mimo kolorektalni karcinom dia-
gnostikovana jina malignita v poslednich 3 letech, byli vylou¢eni. Median sledovani byl 28,9 mésice (rozmezi 11,6-46,4 mésice).
Po chirurgickém zakroku a nasledné po chemoterapii byly odebrany vzorky sérové plazmy a analyzovany masivnim paralelnim
sekvenovanim. K analyze bylo zpUsobilych 96 pacient(; median véku 64 let (rozmezi 26-82 let); 49 (51 %) byli muzi. V nddorové
tkani téchto nemocnych byla identifikovdna alespon jedna somatickd mutace. Cirkulujici nadorova DNA byla detekovatelna
ve 20 z 96 (21 %) postchirurgickych vzorkl a byla spojena s nizsim prezivanim bez recidivy (HR 3,8; 95% Cl 2,4-21,0; p < 0,001)
av 15288 (17 %) vzorkl po chemoterapii. Odhadovany 3lety interval bez zndmek recidivy byl 30 %, pokud byla ctDNA po
chemoterapii stale detekovatelnd, a 77 %, pokud jiz ctDNA nebyla detekovatelnd (HR 6,8; 95% Cl 11,0-157,0; p < 0,001). Vysledky
naznacuji, Ze analyza ctDNA po operaci je slibnym prognostickym markerem kolorektalniho karcinomu stadia Ill a m{ize definovat
podskupinu pacient(, u které existuje vysoké riziko recidivy i pfes dokonceni standardni adjuvantni [é¢by.

Association of Prior Antibiotic Treatment With Survival and Response to Immune
Checkpoint Inhibitor Therapy in Patients With Cancer

Pinato DJ, Howlett S, Ottaviani D et al.
JAMA Oncol 2019. doi: 10.1001/jamaoncol.2019.2785.

Strevni dysbiéza zhorsuje odpovéd na checkpoint inhibitory a zda se, ze by mohla byt zpGsobena Sirokospektralni antibio-
tickou (ATB) terapii. Zhodnotit, zda existuje souvislost mezi terapii ATB podavanymi soubézné s imunoterapii (cATB) nebo pred
jejim zahdjenim (pATB - do 30 dni pied zahdjenim imunoterapie), celkovym prezitim (OS) a lé¢ebnou odpovédi u pacientl se
zhoubnymi nadory lé¢enymi imunoterapii v bézné klinické praxi, si dala za cil prospektivni multicentrickd kohortova studie,
do které bylo zafazeno 196 pacientd |é¢enych v obdobi 2015-2018. Mezi 196 pacienty (137 muzd a 59 zen, median véku 68
[27-93] let) s nemalobunéénym karcinomem plic (n = 119), melanomem (n = 38) a dalsimi typy nadorl (n = 39) byla predchozi
pATB terapie (HR 7,4; 95% Cl 4,3-12,8; p < 0,001), ale nikoli sou¢asnd cATB terapie (HR 0,9; 95% Cl 0,5-1,4; p = 0,76) spojena
s horsim OS (2 vs. 26 mésicU pro terapii pATB vs. zadna pATB terapie) (HR 7,4; 95% Cl 4,2-12,9) a vyssi pravdépodobnosti rezistence
vUci imunoterapii (21 z 26 [81 %] vs. 66 z 151 [44 %]; p < 0,001). OS u pacientl s nemalobunécnym karcinomem plic (2,5 vs.
26 mésicl; p < 0,001), melanomem (3,9 vs. 14 mésicl; p < 0,001) a dalSimi typy nadord (1,1 vs. 11 mésicy; p < 0,001) bylo trvale
horsi u téch, ktefi dostavali antibiotickou I1écbu do 30 dni pfed zahajenim imunoterapie, oproti tém, ktefi ji neméli. Tato studie
naznacuje, Ze terapie ATB do 30 dnl pfed zahdjenim lé¢by imunoterapii, ale nikoli soucasné s ni je spojena s horsi odpovédi na
Ié¢bu a OS u neselektovanych pacientt lé¢enych imunoterapii v bézné klinické praxi.
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