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COVID-19 severity and outcomes in patients with cancer: a matched cohort study A

Brar G, Pinheiro LC, Shusterman N et al.
J Clin Oncol 2020; 38(33): 3914-3924. doi: 10.1200/JC0.20.01580. E

Pacienti se zhoubnymi nadory jsou ¢asto imunokompromitovani a zda se, Ze onemocnéni COVID-19 by mohlo vyznamné
ovlivnit jejich morbiditu a mortalitu. Cilem této studie bylo zjistit, zda maji tito nemocni horsi vysledky ve srovnani s pacienty bez
zhoubného nadoruy, a identifikovat demografické a klinické prediktory morbidity a mortality u pacientd s malignitou. Analyza
byla zaloZena na udajich ze zdravotnické dokumentace dospélych pacientd, ktefi méli pozitivni test na COVID-19 a byli pfijati
do dvou presbyteridnskych nemocnic v New Yorku mezi 3. breznem a 15. kvétnem 2020. Pacienti s malignitou byli ve shodé 1: 4
s kontrolami bez malignity z hlediska véku, pohlavi a poctu komorbidit. Pomoci Kaplan-Meierovych kfivek a log-rank testu byla
porovnana morbidita a vysledky umrtnosti mezi pacienty s malignitou a kontrolami. Celkem bylo zahrnuto 585 pacient(, ktefi
byli pozitivni na COVID-19, z nichz 117 mélo aktivni malignitu, coz bylo definovano jako aktivni onkologicka lé¢ba nebo aktivni
sledovani do 6 mésicti od pfijeti. Témér polovina pacient(i s malignitou byla aktivné onkologicky Ié¢ena a 45 % pacient(i dostavalo
cytotoxickou nebo imunosupresivni [é¢bu do 90 dni od pfijeti. Mezi pacienty se zhoubnym nadorem a bez néj nebyly statisticky
vyznamné rozdily v morbidité nebo mortalité (p = 0,894). Zavérem autofi uvadi, Ze pacienti s COVID-19 a zhoubnym nadorovym
onemocnénim méli podobné vysledky ve srovnani s odpovidajicimi pacienty bez malignity. Toto zjisténi naznacuje, ze samotna
diagndza aktivniho nddoru ani nedavna protinadorova Ié¢ba nepredpovidaji horsi dopad COVID-19, a proto je tifeba peclivé zvazit
doporuceni ve smyslu omezeni aktivni onkologické terapie ve vztahu k vysledkim a umrtim specifickym pro zhoubné nadory.
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Chemotherapy and COVID-19 outcomes in patients with cancer

Jee J, Foote MB, Lumish M et al.
J Clin Oncol 2020; 38(30): 3538-3546. doi: 10.1200/JC0.20.01307.

Podle dostupnych udajd by umrtnost na coronavirus-2019 (COVID-19) méla byt vyssi u pacientd s malignitou nez v bézné
populaci, avsak rizikové faktory spojené se zhoubnym nadorem ve vztahu ke COVID-19 nejsou pIné charakterizovany. V rdmci
této analyzy probéhlo retrospektivni zkoumdni dat ze zdravotnické dokumentace nemocnych s malignitou a soubéznym
onemocnénim COVID-19 v Cancer Center Memorial Sloan Kettering do 31. biezna 2020 (n = 309) s follow-up do 13. dubna 2020.
Autofi predpokladali, Ze cytotoxickd chemoterapie podana do 35 dnl od diagnézy COVID-19 je spojena se zvysenym pomérem
rizika (hazard ratio — HR) zdvazného nebo kritického pribéhu COVID-19. Ukazalo se, Ze podavani cytotoxické chemoterapie
nebylo vyznamné spojeno s tézkou nebo kritickou udélosti COVID-19 (HR 1,10; 95% CI 0,73-1,60). Hematologicka malignita vsak
byla spojena se zvysenou zavaznosti pribéhu COVID-19 (HR 1,90; 95% Cl 1,30-2,80). U pacientll s malignitou plic také byla vyssi
Cetnost vyskytu zdvazného nebo kritického pribéhu COVID-19 (HR 2,0; 95% Cl 1,20-3,30). Lymfopenie pfi diagnéze COVID-19
byla taktéz spojena s vy3si mirou zdvazného nebo kritického onemocnéni (HR 2,10; 95% Cl 1,50-3,10). | nemocni s vychozi
neutropenii méli 14-90 dnud pred diagnézou COVID-19 méli horsi vysledky (HR 4,20; 95% Cl 1,70-11,00). Ukazuje se tak, ze
neddavna lécba cytotoxickou chemoterapii nebyla spojena s nepfiznivymi vysledky COVID-19. Hor3i vysledky COVID-19 viak méli
pacienti s aktivnimi hematologickymi nebo plicnimi malignitami, lymfopenii peri-COVID-19 nebo vychozi neutropenii. Interakce
mezi antineoplastickou terapii, typem malignity a COVID-19 jsou v3ak slozité a vyzaduji dal$i zkoumani.

Dabrafenib and trametinib in patients with tumors with BRAFV600E mutations:
results of the NCI-MATCH trial subprotocol H

Salama AK, Li S, Macrae ER et al.
J Clin Oncol 2020; 38(33): 3895-3904. doi: 10.1200/JC0.20.00762.
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Mutace BRAFV600 se bézné vyskytuji u melanomu a zhoubnych nadord stitné Zlazy, v mensi mife pak i u jinych typl nadord.
Subprotokol H (EAY131-H) studie platformy NCI-MATCH mél za cil zhodnotit efektivitu kombinace selektivniho inhibitoru
BRAF dabrafenibu a inhibitoru MEK1/2 trametinibu u pacientd se solidnimi nadory, lymfomy nebo mnohocetnym myelomem,
jejichz nddory obsahovaly mutaci BRAFV600. Z této oteviené studie s jednim ramenem byli vylouéeni pacienti s malignim
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melanomem, zhoubnymi nadory $titné Zlazy nebo kolorektalnim karcinomem; pacienti s nemalobunéénym karcinomem plic
byli vylouceni pozdéji v pozménovaci casti protokolu. Nemocni zafazeni do studie byli nasledné léceni dabrafenibem 150 mg
2x denné a trametinibem 2mg denné nepretrzité az do progrese onemocnéni nebo neakceptovatelné toxicity. Celkem bylo
zarazeno 35 pacientl a 29 bylo zahrnuto do primarni analyzy Ucinnosti dle protokolu. Median véku byl 59 let, 45 % pacient bylo
predléceno > 3 liniemi IéCby. Potvrzena celkova cetnost odpovédi (overall response rate — ORR) byla 38 % (90% Cl 22,9-54,9 %)
s p <0,0001 a median PFS byl 11,4 mésice (90% Cl 8,4-16,3 mésice); odpovédi byly pozorovény u sedmi odlisnych typd nadora.
U sedmi pacientl byla doba odpovédi > 12 mésicd, z toho 4 nemocni méli dobu odpovédi > 24 mésicl. Dalsich 8 pacient(
mélo PFS > 6 mésich. Median celkového preZiti byl 28,6 mésice. HIdSené nezadouci Ucinky byly srovnatelné s témi, které byly
zaznamenany v dfive hlasenych profilech dabrafenibu a trametinibu. Tato studie splnila svdj primarni cil s ORR 38 % (p < 0,0001)
v této histologicky smisené, predlécené kohorté nemocnych. Tyto slibné vysledky vyzaduji ovéfeni v dal3ich studiich, ve kterych
budou vysetfovany nddory s mutaci BRAFV600 mimo aktudlné schvalené indikace.

Abemaciklib combined with endocrine therapy for the adjuvant treatment
of HR+, HER2-, node-positive, high-risk, early breast cancer (monarchE)

Johnston SR, Harbeck N, Hegg R et al.
J Clin Oncol 2020; 38(34): 3987-3998. doi: 10.1200/JC0.20.02514.

Az u 30 % pacientd s hormonalné pozitivnim (HR+), HER2 negativnim (HER2-) ¢asnym karcinomem prsu s vysokym klinickym
¢i patologickym rizikem se muze objevit vzdalena recidiva. Abemaciklib je perorélni, kontinualné poddavany inhibitor
CDK4/6 schvéleny pro HR+, HER2— pokrocily karcinom prsu. Tato oteviend studie faze Ill zahrnovala 5 637 pacientek s vysoce
rizikovym €asnym karcinomem prsu s HR+ a HER2—, které podstoupily operaci a radioterapii a/nebo adjuvantni/neoadjuvantni
chemoterapii. Byly do ni zafazeny nemocné se ¢tyfmi nebo vice pozitivnimi uzlinami nebo jednou az tfemi uzlinami a velikosti
nadoru > 5cm, grade 3 nebo Ki-67 > 20 %. Tyto nemocné byly rozdéleny v poméru 1 : 1 do ramen standardni péce adjuvantnich
endokrinnich terapii (ET) s abemaciklibem, nebo bez néj (150 mg 2x denné po dobu 2 let). Abemaciklib plus ET prokézal lepsi
preziti bez znamek invazivniho onemocnéni (invasive disease-free survival - IDFS) oproti samotné ET (p = 0,01; HR 0,75; 95%
Cl 0,60-0,93), pficemz dvouletd mira IDFS byla 92,2 oproti 88,7 %. Bezpec¢nostni Udaje odpovidaly zndmému bezpecnostnimu
profilu abemaciklibu. Abemaciklib v kombinaci s hormonalni terapii je prvnim inhibitorem CDK4/6, ktery prokézal vyznamné
zlepSeni IDFS u pacientl s ¢asnym, HR+, HER2— karcinomem prsu s pozitivnimi lymfatickymi uzlinami a vysokym rizikem ¢asné
recidivy.
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