) PREHLEDOVE CLANKY
PARP INHIBITORY V LECBE METASTATICKEHO KASTRACNE REZISTENTNHO KARCINOMU PROSTATY
https://doi.org/10.36290/uro.2023.058

PARP inhibitory v Ié¢bé metastatického
kastracne rezistentniho karcinomu prostaty

MUDr. Igor Richter, Ph.D." %4, doc. MUDF. Josef Dvorak, Ph.D.2, MUDr. Vladimir Samal, Ph.D.3,
MUDr. Jifi Bartos, MBA', MUDr. Sofya Al-Samsam’

'Onkologické oddéleni, Krajskd nemocnice Liberec, a.s.

2Onkologicka klinika 1. LF UK a Thomayerovy nemocnice, Praha

3Urologické oddéleni, Krajska nemocnice Liberec, a.s.

“Technicka univerzita Liberec, Fakulta zdravotnickych studii, Liberec

V 1é¢bé metastatického kastracné rezistentniho karcinomu prostaty mame k dispozici nékolik rdznych typd systémové [écby.
Cim vice linii terapie pouzijeme, tim Ize Zivot pacient( vice prodlouzit. U pacientt ale postupné dochazi k progresi onemocnéni,
i pfes podanou lécbu. Hledaji se proto dalsi postupy, které by prodlouzily preziti pacientd s metastatickym kastracné rezistentnim
karcinomem. PARP [poly(ADP-rib6za)polymeraza] inhibitory prokazaly uc¢innost jak v monoterapii, tak v kombinaci s ARTA l1é¢bou
u téchto pacient. Nejzralejsi data mame dosud k dispozici s PARPi olaparibem.
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PARP inhibitors in treating metastatic castration-resistant prostate cancer

Several different types of systemic therapy are available for the treatment of metastatic castration-resistant prostate cancer. The more
lines of therapy are used, the more patients’ lives can be prolonged. However, despite receiving treatment, patients gradually develop
disease progression. Therefore, other treatment modalities are being sought that would prolong the survival of patients with metastatic
castration-resistant prostate cancer. PARP (poly(ADP-ribose)polymerase) inhibitors have been shown to be effective in these patients
both in monotherapy and in combination with ARTA therapy. The most recent data have been available for the olaparib PARP inhibitor.
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Uvod do problematiky

Zhoubné nadory prostaty patfi mezi nej-
Castéjsi onkologickd onemocnéni u muzt (1).
Necelych 20 % novych piipadd se diagnosti-
kuje v metastatickém stadiu, dal$i nemocni
do tohoto stadia dospéji z pdvodné lokalizo-
vaného onemocnéni. Nej¢astéjsim mistem
metastatického postizeni je skelet, dale Ize
pozorovat postizeni lymfatickych uzlin, ale
i vyskyt viscerdlnich metastaz. Metastaticky
karcinom prostaty je z poc¢atku hormondlné
senzitivni onemocnéni. | pfes Gvodni hormo-

nalni senzitivitu dochazi postupné k poklesu

citlivosti na primarni hormonalni lé¢bu, kterd
se projevi elevaci PSA, klinickou ¢i radiologic-
kou progresi. Onemocnéni definujeme jako
metastaticky kastra¢né rezistentni karcinom
prostaty (mCRPC). Standardem |é¢by mCRPC
byla od roku 2004 chemoterapie zalozena
na podani docetaxelu (2). V poslednich le-
tech doslo k vyraznému rozsifeni lé¢ebnych
moznosti v oblasti chemoterapie (kabazita-
xel), vyvoji novych radiofarmak (radium 223)
a hlavné |éc¢by cilené na androgenni receptor
(takzvana ARTA) (3, 4). Tuto lé¢bu aktudlné
predstavuji v klinické praxi dva pouzivané

preparaty: abirateron a enzalutamid (5-8).
Z vyctu léc¢ebnych moznosti je ziejmé, ze
nemocnym s mCRPC mlzZeme nabidnout
nékolik linii 1é¢by. Je prokdzanou skute¢nos-
ti, Ze nemocni, ktefi absolvuji vétsi pocet
linii 16¢by mCRPC, maji delsi celkové preziti.
Stanoveni optimalni sekvence Ié¢by mCRPC
v klinické praxi ztéZuje skute¢nost, ze mnoho
molekulédrnich prediktivnich faktord zatim
nelze bézné vyuzit. V denni praxi proto mu-
sime vychézet hlavné z klinickych parametr(:
vykonnostni stav (PS), pfitomnost komorbi-
dit, symptomy mCRPC, lokalizace metastaz
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