progu XXI wieku choroby nowotworowe staly sie

plaga podobna do tej, jaka na poczatku poprzedniego

stulecia byla gruzlica. Niewatpliwie za odnotowany

w ostatnich dekadach wzrost liczby pacjentéw onkologicznych

w duzej mierze odpowiada wydtuzenie czasu zycia, a tym sa-

mym wydtuzenie okresu ekspozycji na czynniki rakotwoércze.

Zaréwno w Polsce, jak i na calym $wiecie gléwnym zabdjca

pozostaje rak ptuca, a najwazniejszymi czynnikami warunku-

jacymi jego wystapienie sg palenie tytoniu oraz wzrastajace
zanieczyszczenie Srodowiska naturalnego.

Od lat trwajg poszukiwania skutecznych metod leczenia
oraz mozliwie wczesnego wykrywania tego nowotworu. Szansg
dla wielu chorych z niedrobnokomérkowym rakiem ptuca
(NDRP) stata sie terapia celowana molekularnie inhibitorami
kinazy tyrozynowej EGFR lub ALK, cho¢ dotyczy ona przede
wszystkim pacjentéw z potwierdzonym badaniem mikrosko-
powym rakiem gruczotowym lub niedrobnokomérkowym
typu NOS oraz obecnoscig nieprawidtowosci genetycznych
w materiale tkankowym badz cytologicznym.

Ostatnio nowe nadzieje na postep w terapii zaawanso-
wanej postaci NDRP (i to nie tylko o utkaniu gruczotowym
lub NOS, lecz takze ptaskonablonkowym i innym niedrobno-
komérkowym) rozbudzila immunoterapia. Metoda leczenia,
ktérej zalozeniem jest przywrdcenie sprawnosci dziatania
limfocytom cytotoksycznym znajdujacym sie w Srodowisku
guza, zablokowanym przez komdrki nowotworowe.

W leczeniu wykorzystywane sg przeciwciala blokujace
receptor programowanej $mierci (PD-1), ktéry znajduje sie
na limfocytach, lub odpowiedni dla niego ligand (PD-L1),
umiejscowiony na komérkach nowotworowych oraz immu-
nologicznych komérkach prezentujacych antygen. Dotychczas
w Unii Europejskiej zarejestrowano dwa przeciwciata anty-
-PD-1: niwolumab i pembrolizumab. Pierwszy z nich stosuje
sie w terapii chorych z zaawansowang postaciag NDRP w II
linii leczenia po niepowodzeniu chemioterapii, bez wzgledu
na ekspresje PD-L1 na komérkach raka. Natomiast drugi
wykorzystywany jest w I i II linii leczenia u chorych z NDRP,
u ktérych badaniem immunohistochemicznym stwierdza sie
wystepowanie ekspresji PD-L1

O wynikach badania KEYNOTE-024, dotyczacego ko-
rzy$ci wynikajacych ze stosowania pembrolizumabu w I linii
leczenia, pisze w swoim artykule dr Magdalena Knetki-Wré-
blewska z Kliniki Nowotworéw Phuca i Klatki Piersiowej
COI w Warszawie. Najwazniejsze wnioski ptynace z badania
KEYNOTE-024 to: przede wszystkim dtuzsza mediana PFS
w grupie chorych leczonych pembrolizumabem w stosunku
do oséb leczonych chemioterapia, przewaga pembrolizumabu
nad chemioterapig w odniesieniu do odsetka chorych, kté-
rzy zyli po 6 miesigcach leczenia, a takze wiekszy odsetek
obiektywnych odpowiedzi ocenianych wg kryteriéw RECIST
w grupie chorych leczonych pembrolizumabem. Warto tez
zwrbci¢ uwage, ze dzialania niepozadane zdarzaly sie nieco
rzadziej u 0séb poddanych immunoterapii w poréwnaniu
z grupg otrzymujaca chemioterapie.

Jak pisze autorka: ,W oméwionym badaniu KEYNOTE-024
wykazano przewage pembrolizumabu nad chemioterapia
w odniesieniu do wszystkich zalozonych pierwotnie punktéw
koficowych (w odniesieniu do OS dane niepetne)”. Nalezy mie¢
nadzieje, ze wkrétce lek uzyska réwniez refundacje w Polsce
i da szanse na leczenie duzej grupie chorych z zaawansowa-
nym NDRP.

W przeciwienstwie do raka gruczotu piersiowego, raka szyjki
macicy czy raka jelita grubego nie ma jak dotad skutecznych
metod weczesnego wykrywania pierwotnego raka ptuca. Do
badan przesiewowych prébowano w przesztosci wykorzy-
stywa¢ badania RTG klatki piersiowej oraz badanie plwoci-
ny, ale zaden z tych sposobéw nie okazat sie zadowalajacy.
W ostatnich latach w tym samym celu oceniano przydatnosé
tomograhi komputerowej o niskiej rozdzielczosci, wykonywa-
nej w odpowiednio wyselekcjonowanej grupie populacyjne;j.
Jednak nadal trwa dyskusja dotyczaca jej uzytecznosci dla
celéw badan przesiewowych, przede wszystkim ze wzgledu
na wysokie koszty i potencjalnie szkodliwe dla pacjentéw
promieniowanie. Problemem tym zajmujg sie w swoim arty-
kule dr Marcin Ostrowski i prof. Witold Rzyman z Katedry
i Kliniki Chirurgii Klatki Piersiowej Wydzialu Lekarskiego
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego, zatytulowanym ,Ba-
dania przesiewowe raka pluca, zastosowanie niskodawkowej
tomografii komputerowej klatki piersiowej i molekularne testy
diagnostyczne”. Autorzy dzielg sie swoimi wieloletnimi do-
$wiadczeniamiw tej dziedzinie, zaznaczajac, ze wprowadzenie
programu wczesnego wykrywania raka jest niezwykle pozadang
metodg w walce z jednym z najgrozniejszych i najczestszych
nowotwordw ztosliwych.

Ostatni artykul, przedstawiony przez dr. Adama Szpechcin-
skiego z Zakladu Genetyki i Immunologii Klinicznej Instytutu
Gruzlicy i Choréb Pluc wWarszawie, omawia , Metody biologii
molekularnejw diagnostyce mutacji genu EGFR u chorych na
niedrobnokomérkowego raka ptuca” Jak pisze autor, leczenie
ukierunkowane molekularnie jest ,aktualnie najpowszech-
niej stosowang forma personalizowanej terapii chorych na
niedrobnokomoérkowego raka ptuca” Zastosowanie leczenia
hamujacego przekaznictwo sygnatéw wewnatrzkomérkowych
wymaga stwierdzenia wystepowania odpowiednich mutacji
w komérkach nowotworowych, gdyz z tym wigze sie najwieksza
korzys¢ z zastosowanej terapii u chorych z zaawansowanym
NDRP gruczotowym lub NOS.

Diagnostyka mutacji somatycznych genu EGFR powinna
by¢ rutynowym etapem postepowania u chorych, u ktérych jest
rozwazana mozliwo$¢ leczenia inhibitorami kinazy tyrozyno-
wej. Istnieje wiele dostepnych metod badawczych, z ktérych
kazda posiada swoje zalety i wady. Autor przedstawia ich
krétki przeglad, podsumowujac ze ,,optymalnym rozwigza-
niem wydaje sie korzystanie z przynajmniej dwéch réznych
metod molekularnych do detekeji mutacji, uzupelniajacych
sie nawzajem w zakresie czulosci i specyficznosei”.
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