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Karcinom prostaty piedstavuje nejcastéj$i zhoubny nador (po vylouceni nemelanomovych
koznich nadort) u mui. Roéné je v CR diagnostikovano piiblizné 8000 novych piipadii.
Zhruba 15 % pacientl méa v dob¢é diagndzy prokazano metastatické postizeni, nejcastéji ve
skeletu. Metastaticky karcinom prostaty je zpocatku hormon senzitivni onemocnéni reagujici
na androgen deprivacni terapii (ADT) s délkou trvani i¢inku po dobu 2-3 let. Nasledné dochéazi
k progresi onemocnéni, i pies kastracni hodnoty testosteronu. Onemocnéni definujeme jako
metastaticky kastraéné rezistentni karcinom prostaty (mCRPC). Do roku 2010 byla jedinou
1écbou s vyznamnym vlivem na prodlouzeni celkového pteziti (OS) pacientt s mCRPC
chemoterapie docetaxelem. Od roku 2010 dochazi postupné k vyznamnému rozsifeni
lécebnych moznosti mCRPC v oblasti chemoterapie (kabazitaxel), 1écby radiofarmaky
(Radium-223, Lutécium-177) a cilené terapie (PARP inhibitory). Dale bylo prokdzano, ze i pies
kastratni hodnoty testosteronu, méa aktivace drah androgenniho receptoru (AR) vyznam
pii dalsi progresi onemocnéni. Ovlivnéni drahy AR je dal$im 1écebnym postupem u nemocnych
s mCRPC. Mluvime o terapii cilenou na androgenni receptor (ARTA — androgen receptor
targeted therapy). Mezi jeji predstavitele v 1é¢bé mCRPC patii abirateron a enzalutamid.
ARTA jsme zacali v klinické praxi pouzivat od roku 2014. Cilem prace bylo zhodnoceni
1é¢ebnych vysledkl a tolerance ARTA u 130 pacienti s mCRPC. Celkem 64 pacienti bylo
1é€eno ARTA v prvni linii 1é¢by, 66 pacientl bylo 1éceno ARTA po podani chemoterapie. Pti
analyze preziti bez znamek progrese (PFS) a OS jsme pozorovali statisticky vyznamné
prodlouzeni u nemocnych 1écenych ARTA v prvni linii ve srovnani s indikaci 1é€by po podani
chemoterapie. Pii analyze faktorti jsme u obou skupin pacientli pozorovali vyznamnou zéavislost
poklesu PSA o vice nez 50 % na prodlouZeni jak PFS, tak 1 OS. V ptipadé ¢asného poklesu
PSA do 3 mésict od zah4jeni ARTA 1écby bylo prodlouzeni PFS i OS jesté vice signifikantni.
Dtlezitou skutecnosti byla déale pfijatelna tolerance 1écby. Jedna se o dlouhotrvajici terapii,
proto je dobra snasenlivost dilezitd pro zachovani pfiméfené kvality Zivota pacientd.
Nejcastéj$im nezadoucim t¢inkem obou preparati byla unava.

V klinické praxi zatim neméame k dispozici vyuzitelné molekuldrni prediktory pro lécbu
mCRPC. Vysledky klinickych studii jsou Castokrat nejednoznacné. S rozvojem moderni
imunoterapie zaloZené na inhibici kontrolnich bodli imunitni reakce se u vétSiny zhoubnych
nadort diskutuje prognosticky a prediktivni vliv exprese PD-L1 (ligand pro receptor PD-1
(programmed death - 1) v naddorové tkani. Pro karcinom prostaty je charakteristicky ,,cold*
imunofenotyp mikroprostiedi onemocnéni s nizs§i expresi PD-L1, niz§im vyskytem mutacni
tumorové naloZe ¢i mikrosatelitové instability. Rezistence k ARTA muze byt spojena s aktivaci
signalnich drah nezévislych na blokadé¢ AR, kdy mize dochazet ke zvyseni exprese PD-L1.
Dalsim cilem prace bylo zhodnoceni prediktivniho vlivu exprese PD-L1 ve tkéni karcinomu
prostaty u pacientll 1é€enych enzalutamidem po podani chemoterapie. Analyzovali jsme 22
pacientli. Expresi PD-L1 jsme stanovili v bioptickém materialu, pfipadné resekatu po radikalni
prostatektomii. Ke stanoveni jsme pouzili klon protilatky 28-8 a exprese byla definovana jako
pozitivita nejméné 1 % nadorovych bun&k (TPS skore). Po zpracovani jsme ani u jednoho



pacienta neprokazali vyjadienou pozitivitu exprese PD-L1. Toto naSe pozorovani je v souladu
s vyse diskutovanymi daty, kde je exprese PD-L1 vyjadfena u karcinomu prostaty méné casto
nez u vétSiny jinych zhoubnych nadord.
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