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Od Redakji

Drodzy Czytelnicy,

W 2016 roku na I Migdzynarodowym Forum Medycyny Personalizowanej w Warszawie dyskutowano
na temat tego, jak powinna nazywac si¢ ta nowa dziedzina medycyny — medycyna celowana, precyzyjna
czy personalizowana? Lekarze bioracy udzial w konferencji podkreslali, ze nie chodzi tylko leczenie pa-
cjenta, ktére ograniczatoby si¢ do celnie, precyzyjnie dobranego leku do rodzaju jego choroby, do mutacji
w genach, ale o co$ znacznie wazniejszego, o kompleksowa opieke medyczna, obejmujacy szeroko rozumiane
indywidualne potrzeby chorego, uwzgledniajaca jego osobiste preferencje, styl zycia, a przede wszystkim
aktualny stan kliniczny, ze szczegdlnym zwrdceniem uwagi na wielochorobowosci, mozliwos¢ wystapienia
dzialai niepozadanych leczenia. Tym wlasnie miataby zajmowac¢ si¢ medycyna personalizowana.

Scisle scjentystyczny nurt wspélczesnej medycyny, odwolujacy sie tylko do faktéw medycznych, znajdu-
jacych potwierdzenie statystyczne i istotnych epidemiologicznie, powoli zaczyna uwzglednia¢ pojedynczego
cztowieka — pacjenta. Takze chorego, wymykajacego si¢ naukowym opisom i zaleceniom, ktéry wymaga indy-
widualnego podejscia. Zaczyna nastgpowaé zwrot ad personam w kierunku postrzegania konkretnej ludzkiej
osoby, jej osobistego doswiadczenia i potrzeb. To whasnie jest humanistyczny aspekt medycyny, o ktérym
wspdlczesnie zapomnieli$my.

Czy wspélczesna medycyna odzyska swéj humanistyczny aspekt? OdpowiedZ na to pytanie — jest moim
zdaniem — kluczowa dla jej rozwoju. Nie pytam o poznawcze mozliwosci medycyny, poniewaz te, w $wietle
ostatnich dokonari, wydaja si¢ by¢ prawie nicograniczone, ale o humanistyczna perspektywe opieki medycznej
we wspotczesnym $wiecie skierowana do indywidualnej osoby, bedac odpowiedzia nie tylko na jej medyczne,
ale i ludzkie potrzeby.

Medycyna oparta na faktach (ang. Evidence-based medicine, EBM), w swoich zasadach dzialania zaktada
takze uwzglednianie przypadkéw pojedynczych chorych. Prawie kazdy lekarz z dtuzsza praktyka zna z wlasnego
doswiadczenia pacjentéw, ktérzy zgodnie z aktualng wiedza, wedtug danych z rejestréw epidemiologicznych
nie powinni juz chodzi¢ po tym $wiecie. Takie przypadki powinny by¢ szczegdlnie doktadnie przebadane
i przeanalizowane, a nie tylko wyjasnione wedtug znanej zasady, ze wyjatek potwierdza regule lub popularnego
powiedzenia, ze cuda si¢ zdarzaja. Pamictajmy, ze pacjent to nie statystyka. Chorzy ci sa zywym dowodem na
to, ze kazdy pacjent jest inny, ze wymaga indywidualnego podejscia, bo jesli nie odpowiedzial na okreslone
standardem leczenie, to by¢ moze trzeba sprébowac innych metod. Jak pisat prof. Jan Zieliiski, wybitny lekarz
i humanista — Aby uzyskaé sukces w leczeniu nowotworu powinnismy leczyé nie chorobe, ale chorego.

Aby personalizacja leczenia byla faktem, pacjent powinien by¢ podmiotem systemu opieki zdrowotnej.
Niestety, chorzy nie sa przez $wiat medyczny i decydentéw w wielu przypadkach traktowani jak partnerzy.
Dzieje si¢ tak, zaréwno w indywidualnych kontaktach z lekarzami — np. nie uwzglednia si¢ udziatu pacjentéw
w konsyliach — ale tez na szerszym, publicznym polu wspétpracy, kiedy czesto nie zaprasza sig ich do udziatu
w spotkaniach dotyczacych probleméw opieki zdrowotnej. Pacjenci sa traktowani przedmiotowo, a nie pod-
miotowo. Dyskutuje si¢ o problemach chorych ponad ich glowami.

W personalizowanym leczeniu pacjenta do scisle medycznych czynnikéw predykeyjnych, takich jak bio-
markery lub parametry kliniczne, wskazujace na prawdopodobieristwo odpowiedzi na konkretne leczenie,
we wspdlczesnej dobie konieczne jest uwzglednienie perspektywy pacjenta, indywidualnych czynnikéw jego
osobowosci, potrzeb i preferencji. O tym jest ten numer, zapraszam do lektury.
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Oli-onko Onkologia i Hematologia dla Pacjenta
W NUMERZE jest dostepna w wersji cyfrowej na viogu

www.oli-onko.pl w zaktadce CZASOPISMO

2 OD REDAKCJI

BOHATER NUMERU HEMATOLOGIA

Staram sig zy¢ i edukowac spoteczenstwo Leki celowane w hematologii

0 nadcisnieniu ptucnym, aby nikt nie musiat 2 prof- dr hab. n. med. Wiestaw W, Jedrzejczak
przechodzi¢ tego, co ja
pacjentka Malgorzata Pickarska

ONKOLOGIA | HEMATOLOGIA
PEDIATRYCZNA

2 Terapie celowane w leczeniu
pacjentéw pediatrycznych

TEMAT NUMERU
PERSONALIZACJA LECZENIA

Teraple celowane w nowotworach z chorobami nowotworowymi
przeWOdU pokarmowego prof. dr hab. n. med. Jan Styczyriski

dr n. med. Pawel Potocki

8 Czynniki predykcyjne w leczeniu DZIALANIA NIEPOZADANE -
raka piersi NADCISNIENIE PLUCNE
dr n. med. Agnieszka Jagietto-Gruszfeld

2 Nadcisnienie ptucne
prof- dr hab. n. med. Grzegorz Kope

1 0 Rak jajnika w erze medycyny spersonali-
zowanej — kiedy leczenie mozna dopaso-

wac do biologii nowotworu 2 Nadcisnienie ptucne u pacjentow
red. Aleksandra Rudnicka z przewlektg biataczka szpikowa

1 2 Personalizacja leczenia nowotworow prof- dr hab . med. Justyna Rybla

urologicznych: nerki, pecherza moczowego

i gruczotu krokowego BADANIA GENETYCZNE

dr hab. n. med. Jakub Zolnierek

3 Badania genetyczne - potezne

1 4 Terapie celowane w leczeniu pacjentow narzedzie wspodtczesnej medycyny

z czerniakiem i rakiem ptuca dr Juliusz Unrug, koordynator kampanii
lek. Kamil Kud, specjalista onkologii klinicznej edukacyjnej Genetyka Ratuje Zycie
1 przyktadem agnostycznego podejscia PRAWA PACJENTA

do leczenia guzow mézgu

prof- dr hab. n. med. Sergiusz Nawrocki 3 Europejski Kodeks Opieki Onkologicznej
Prawo 6. Badania i innowacje
JAKOSC ZYCIA W CHOROBIE dr n. med. Dawid Przystupski,

Lukasz Rokicki, prezes Fundacji Carita
im. Wiestawy Adamiec

NOWOTWOROWEJ

1 Terapia podcisnieniowa (NPWT)
w leczeniu ran u pacjentow

onkologicznych i w opiece paliatywnej PARTNERZY NUMERU: "
mgr Edyta Wawrzyrczuk g

dr hab. n. med. i n. o zdr. Tomasz ‘ na r?['unet'“lfo dZi%gL?gE Pierre Fabre
Dzierzanowski q a sdicamen

° Polskie Stowarzyszenie Os6b
& z Nadci$nieniem Plucnym | Ich Przyjaciél
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Redaktor naczelna Aleksandra Rudnicka
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BOHATERKA NUMERU

Staram sie zy¢ i edukowac spoteczenstwo

0 nadcisnieniu ptucnym,

przechodzic tego, co ja

aby nikt nie musiat

Malgorzata Piekarska (50 lat), bohaterka tego numeru, od prawie 20 lat choruje na przewlekty biataczke szpi-
kowa, a od 13 lat w wyniku dzialan niepozadanych terapii, na t¢tnicze nadcisnienie ptucne. Malgosia opowiada
swojg historig, histori¢ osoby, ktérej choroba odebrata mozliwo$¢ niezaleznego, aktywnego zycia, uprawiania
sportu, a ktéra mimo tego znalazta nowy cel — edukowanie innych chorych, aby nie do§wiadczyli tego co Ona.

POCZATEK HISTORII - URODZILAM SIE ZDROWA

Urodzitam sie zdrowa. Zawsze miatam za duzo energii. Uwiel-
biatam bawic¢ sie catymi dniami na dworze, jezdzi¢ na rowe-
rze, skaka¢ w gume czy gra¢ w klasy. Moje zycie od poczatku
byto zwariowane, ale zawsze kochatam sport. W podstawdwce
¢wiczytam latami gimnastyke artystyczng, w liceum gratam
w siatkowke. Nawet po porodzie, kiedy dosztam juz do siebie,
zaczetam biegac, bo to zawsze sprawiato mi ogromna radosc.

PIERWSZE OBJAWY | DIAGNOZA -

NIE JESTEM W STANIE CHODZIC PO GORACH

W wieku 33 lat pojechatam z rodzing w gory i okazato sig, ze
nie jestem w stanie chodzi¢ po gorach, tak jak to robitam do
tej pory. Wszyscy mowili, ze jestem blada, a przeciez to byto
stoneczne lato. Zauwazytam, ze na moim ciele bardzo czgsto
pojawiajg sie siniaki. Zaczetam krwawic, myjac zeby.

Natychmiast udatam sie do lekarza POZ, ktory zlecit badania
krwi. Nastepnie skierowano mnie pilnie do Szpitala hemato-
logicznego. Wykonano szereg badan i okazato sig, ze mam
przewlekta biataczke szpikowg (PBSz). Bytam przerazona.
Syn miat wtedy 9 lat. Zaczetam sig zastanawiac, jak da sobie
W zyciu rade bez matki. To mnie jeszcze bardziej przerazato.

LECZENIE — TOTALNY BRAK Sit

Pierwsze miesigce chemioterapii doustnej byty okropne.
Wrzody w ustach, na narzadach kobiecych, totalny brak sit,
ogromna anemia. Pamigtam, ze wrzody tak mnie bolaty, ze
musiatam chleb rozmaczac¢ w letniej wodzie i wypija¢ go przez
stomke. Tak wygladata moja ,dieta”. Po domu najczescie]
chodzitam na czworakach, aby sig nie przewrdcic, bo miatam
takie zawroty gtowy.

BADANIE KLINICZNE | NOWE LEKI — RAK ,,ZASNAL”
Po kilku miesigcach trafitam na badania kliniczne nowego leku
i na szczescie rak ,zasnagt”. Powolutku zaczetam wracac do
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zycia. Wrocitam do pracy, co byto dla mnie bardzo wazne.
Po kilku latach mogtam jezdzic w gory, zdobywac kolejne
szezyty, wroci¢ do jazdy na rowerze razem z synem.

Niestety moje szczescie nie trwato dtugo. Rak zaczat sie
,budzi¢” i zmieniono mi leki. Na poczatku nawet sig ucie-
Szytam, bo byta to terapia nowej generacji. Lzejsza dla zotad-
ka. Rak ,zasnat”, a ja skupitam sie na rodzinie.

0BJAWY KOLEJNEJ CHOROBY —

TO NIE ASTMA, OTYLOSC ANI CIAZA

Pod koniec lata 2012 roku spacerujgc po pigknym
wroctawskim parku pojawity sie problemy — zaczetam sie
meczy¢. Musiatam odpoczywac na tawce. SkrociliSmy spacer,
poniewaz Zle sie czutam. Wieczorem dostatam dusznosci.
Zbagatelizowatam to, bo miatam astme, choC si¢ zdziwitam,
poniewaz astma od lat nie dawata o sobie znac.

Niestety dusznosci narastaty. Byty silniejsze i czestsze. Alergo-
log przepisata mi silniejsze sterydy. Na chwilkg mi to pomogto.
Jednak pojawit sie nowy problem — zaczetam tyc. Wszystkie
ubrania byty na mnie za mate w pasie. Lekarze mowili, ze to
grudzien, ze mato sie ruszam i na pewno podjadam przed
telewizorem. Jednak ja wiedziatam, ze nie przejadatam sie, bo
jadtam jednego banana dziennie. Brzuch rost, dusznosci nara-
staty, a lekarze odsytali mnie nadal twierdzac, ze to otytosc
i ostra astma, choC ttumaczytam im, ze prawie nic nie jadam.

To byt luty 2013 roku, spatam juz wtedy w dresie, w czapce
na siedzgco przy otwartym oknie. Nie mogtam oddychac. Nie
bytam w stanie sama jechac do pracy — maz mnie wozit. Jed-
nego razu w pracy schylitam sie i zamroczyto mnie. Kolezanki
mnie podniosty i zadzwonity po meza, ktéry zawidzt mnie na
SOR. Pamigtam, jak serce mi tomotato. Jakby mtot pneumaty-
czny byt we mnie. Kazano mi iSC na oddziat patologii cigzy,
a juz nie byfam w stanie mowic, zaprzeczy¢ i tylko krecitam
gtowg, ze nie jestem w cigzy.
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Foto: Monika Szatek

Zdjecie RTG ptuc niczego nie wykazato. Skierowano mnie na
USG brzucha, podczas ktorego szukano cigzy. Z ogromnym
wysitkiem wystekatam, ze to nie cigza, ze nic nie jadam od
tygodnia. USG wykazato, ze mam bardzo duzo wody w brzuchu
i w plecach oraz zapalenie ptuc. Dostatam silne leki odwadnia-
jace, ale zemdlatam po nich, dlatego zdecydowano, ze $ciggng
mi wode z optucnej whijajac igte w plecy. To nie byfa astma,
otytos¢ ani cigza, tylko problemy z ptucami.

TRUDNOSCI Z POSTAWIENIEM DIAGNOZY —

NA MOICH PIERSIACH CAtY CZAS SIEDZIAE SEON
Miatam szczescie, poniewaz kierownikiem oddziatu byt hema-
tolog, ktory mnie znat i kazat natychmiast odstawi¢ chemio-
terapie (casatynib). Mielismy nadzieje, ze odstawienie chemii
spowoduje, ze woda przestanie sig zbierac. Ale niestety woda
nadal sig zbierata i zbierata. Pamietam, jaki wysitek musiatam
pokonac, aby zrobi¢ jeden oddech. Na moich piersiach caty
czas siedziat ston. Kazdy oddech byt, jak podnoszenie sztangi.
Tracitam sity. Byty chwile, gdy wstrzymywatam oddech, aby nie
musiec podnosic tej sztangi. Bytam wycienczona. Nie mogtam
spac, bo gdy zasypiatam to ,nie podnositam sztangi”, czyli po
prostu sie dusitam. A woda nadal sig gromadzita. Pragnefam
Smierci...

Nr 5/ WIOSNA 2026

Lekarze nic mi nie mowili, przestatam jes¢, przestatam sig
zatatwiaC. Wiedziatam, ze nerki mi juz nie pracujg. To byly
straszne meki. Straszne. Patrzytam na okno i zastanawiatam
sig, czy jak skocze, to umre. Ale nie datam rady doj$¢ do okna.
Znowu wbili mi igte w plecy, znowu woda schodzita, a lekarze
kazali mezowi sprowadzi¢ rodzing, aby$my sie pozegnali.

Nikt nie potrafit zdiagnozowac choroby.

NADCISNIENIE PLUCNE — NIE MIALAM KOMPLETNIE
POJECIA, CO TO ZA CHOROBA

USG serca miatam robione cztery razy, niczego nie wykryto.
Ale nagle pojawit sie mtody docent, zrobit mi kolejny raz USG
serca, ktore wykazato powiekszong prawg komore. Powie-
dziat, ze mam nadcisnienie ptucne. Nie miatam kompletnie
pojecia, co to za choroba.

Trafitam do innego osrodka, specjalizujgcego sie w tej cho-
robie. Poniewaz juz nie méwitam, mozna byto mi tylko zada-
wac pytania na TAK lub NIE. Mogtam tylko mrugac oczami. To
byt kolejny koszmar, bo stort na moich piersiach byt ciezszy,
a oddech bardzo ptytki. | wcigz musiatam ,dzwigac sztange”,
aby oddychac. Zaczeto mnie intensywnie odwadniac. W ciggu
tygodnia wydalitam z moczem 15 kg wody.

Zrobiono mi cewnikowanie serca i okazato sie, ze mam nad-
cisnienie ptucne w wyniku leczenia dasatynibem — lekiem na
przewlektg biataczke szpikowa.

ZYCIE Z NADCISNIENIEM PLUCNYM — MUSIALAM
WSZYSTKO PODPORZADKOWAC CHOROBIE

NadciSnienie ptucne zabrato mi prace, gory, taniec i jazde
na rowerze. Wywrdcito moje zycie do gdry nogami. Czasami
w nerwach krzycze, ze nadcisnienie ptucne zrujnowato mi zy-
cie. Musiatam wszystko podporzgdkowac chorobie. Zakupy,
zapasy zywnosci, gotowanie. Sg dni, kiedy zrobienie prostego
$niadania powoduje zmeczenie. Czasami przez tydzien nie
moge wstac z t0zka. Stracitam niezaleznosc.

CHOROBA POSTEPUJE — STARAM SIE ZYC | EDUKOWAC
SPOLECZENSTWO O NADCISNIENIU PLUCNYM

Choroba caty czas postepuje, zazywam coraz wiecej lekow,
mam wszczepiong do brzucha pompe, ktora podaje mi
catodobowo leki, czesto korzystam z tlenoterapii. Mimo to
staram sig zy¢ i edukowaC spoteczenstwo o nadcisnieniu
ptucnym, aby nikt nie musiat przechodzic tego, co ja. Zwia-
szcza 0Soby leczone dasatynibem powinny na siebie uwazac
i nie dac sobie wmowic, ze duzy brzuch to otyto$¢ czy astma.

Czy jestem bohaterka? Nie — jestem, chce by¢ przyktadem dla

innych, ze mimo cigzkiej choroby, w zyciu mozna znalez¢ cel
i pomagac innym.
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TERAPIE CELOWANE
W NOWOTWORACH

PRZEWODU POKARMOWEGO

Dr n. med. Pawet Potocki, onkolog kliniczny z Katedry Onkologii
Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Jagielloriskiego Collegium Medicum
w Krakowie przedstawia zastosowanie terapii molekularnie ukierunko-
wanych w leczeniu nowotworéw przewodu pokarmowego. Doktor
Potocki wskazujac na molekularne zréznicowanie tego typu nowotwo-
réw, opisujac szereg klas lekéw celowanych, podkresla koniecznosé

poprzedzenia ich leczenia diagnostyka molekularna.

TERAPIE MOLEKULARNIE UKIERUNKOWANE —
PRZELOM W FARMAKOTERAPII
W ostatnich dekadach dokonat sie przetom w sposobie, w jaki
ludzkos¢ rozwija nowe farmaceutyki. Przedtem, wsrod zwigzkow
chemicznych obecnych w naturze i ich pochodnych, zmudnie
poszukiwano czasteczek o pozgdanym wptywie na organizm
pacjenta. Jedynie bardzo niewielki procent przeszukiwanych
substancji spetniat poktadane w nich nadzieje, proces ten wiec
byt bardzo dtugotrwaty. Ponadto czgsto owocowat terapiami,
ktore — co prawda stosowano w praktyce klinicznej — jednak
bez petnego zrozumienia mechanizmu, w jakim przynosza one
pozadane efekty.

Przetom w rozwoju farmaceutykow miat 3 sktadowe:

* postep w rozumieniu biologii molekularnej komorki
umozliwit identyfikacje konkretnych zaburzen w biochemii
komorki, lezgcych u podstawy chorab;

* postep w rozumieniu i komputerowej symulacji reakcji
miedzy ztozonymi czasteczkami organicznymi umo-
Zliwit projektowanie lekow, ktore zmieniajg konkretny punkt
biochemii komorki w pozgdany sposob;

* postep w syntezie chemicznej umozliwit opracowanie
procesow produkeyjnych dla tak zaprojektowanych
czasteczek.

Dzi$ juz nie szuka si¢ istniejacej czasteczki
o pozadanych wlasciwosciach. Dzis identyfikuje si¢
zaburzenie, ktére powtarzalnie wystepuje w komérkach
dotknigtych choroba, a nast¢pnie — od podstaw
tworzy czasteczke, ktéra potrafi dotrze¢ do takich
komérek i korzystnie wplynaé na przebieg
patologicznie zmienionej reakcji chemicznej.
Terapie rozwinigte tym nowym sposobem, nosza nazwe
»molekularnie ukierunkowanych” lub ,,celowanych”.
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W onkologii leki molekularnie ukierunkowane przyniosty dtu-
go oczekiwang zmiane, poniewaz terapie nie tylko staty sie
efektywniejsze, ale rowniez bardziej przyjazne dla pacjenta,
tatwiejsze w przyjmowaniu, z korzystniejszym profilem dziatan
niepozgdanych.

Oczywiscie nie obyto sie tez bez trudnosci, poniewaz nowo-
twory sg molekularnie zroznicowane. Oznacza to, ze zaburze-
nie molekularne, w ktdre celuje dany lek, nie zawsze jest
obecne w nowotworze u konkretnego pacjenta.

Zastosowanie leku trzeba poprzedzi¢ odpowiednia
diagnostyka molekularna, ktéra jest skomplikowana,
niekiedy wieloetapowa i wciaz nie nalezy do tanich.
Bez dobrej jakosci diagnostyki molekularnej —
wykonywanej na nowoczesnym sprzecie,
przez odpowiednio doswiadczony personel,

w certyfikowanym laboratorium, z wdrozonymi
programami kontroli jakosci — niemozliwe jest
skorzystanie z dobrodziejstw terapii celowanej,
gdyz niemozliwe jest dobranie odpowiedniego leku
do odpowiedniego pacjenta.

TERAPIE CELOWANE W LECZENIU NOWOTWOROW
PRZEWODU POKARMOWEGO

Immunoterapia

Nasz uktad odpornosciowy posiada rozlegty, ztozony podsys-
tem — tzw. swoistg odpowiedz komorkowa — wyspecjalizowany
w wyszukiwaniu i niszczeniu obcych tkanek. Aby nowotwor
mogt zaistnie¢ w organizmie pacjenta — musi na wczesnym
etapie swojego rozwoju nabyC zdolno$¢ ukrycia sie przed
ukfadem odpornosciowym lub upo$ledzeniem jego dziatania.
W ostatnich dekadach ludzkos$¢ na tyle dobrze poznata nie-
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ktdre mechanizmy ucieczki spod nadzoru ukfadu odpornoscio-
wego, wykorzystywane przez nowotwdr, ze udato sie opraco-
wac terapie przywracajace organizmowi naturalng zdolnos¢
obrony. Immunoterapia przecinowotworowa, reprezentowana
przez leki, takie jak: atezolizumab, durwalumab, ipilimumab,
niwolumab, pemprolizumab i inne, znalazta szerokie zasto-
sowanie w onkologii. Z jej dobrodziejstw moga skorzystac
chorzy z réznymi nowotworami przewodu pokarmowego:
rakiem przetyku, zotadka i potgczen przetykowo-zotgdkowych,
rakiem watrobowokomdrkowym, rakiem drdg zotciowych czy
rakiem jelita grubego.

Odpowiedni immunoterapeutyk musi by¢ dobrany

do odpowiedniej sytuacji, czgsto w oparciu

o diagnostyke molekularng. Nie kazdy chory
z wymienionym wyzej nowotworem, skorzysta

z immunoterapii. Na przyktad w raku jelita grubego

podatny jest jedynie podtyp raka zwiazany

z tzw. niestabilno$cia mikrosatelitarna
(dMMR/MSI-H), ktéra wystepuje jedynie w 5-10%
przypadkéw tego nowotworu.

Wazne jest rowniez zarzadzanie dziataniami niepozadanymi.
U pacjentow otrzymujgcych immunoterapie moga wystgpic
wywotane przez terapie choroby autoimmunologiczne —
zwigzane z aktywnoscig uktadu odpornosciowego przeciwko
zdrowym tkankom organizmu. Najczestsze to wysypki i za-
burzenia gruczotow wydzielania wewnetrznego.

Leki antyangiogenne

Kolejng wazng grupe terapii celowanych stanowig leki
antyangiogenne - czyli hamujgce tworzenie naczyn
krwiono$nych odzywiajacych guz.

W raku jelita grubego naleza do nich m.in. aflibercept, bewa-
cyzumab, frukwitynib czy regorafenib. W raku zotgdka i raku
watrobowokomorkowym zastosowanie ma ramucyrumab.
W raku watrobowokomdrkowym, poza wspomnianym wyzej
bewacyzumabem, stosowany jest lenwatynib, kabozantynib,
regorafenib, sorafenib i inne.

Uniwersalny mechanizm dziatania lekow antyangiogennych
skutkuje ich aktywnos$cig w bardzo szerokim wachlarzu sytu-
acji klinicznych. Wazne jest, by pamigtac, ze podczas lecze-
nia antyangiogennego zawsze wystgpi nadcisnienie, mogg
zaostrzy¢ sie choroby sercowo-naczyniowe i zawsze wystepu-
je gtebokie zaburzenie zdolnosci gojenia sig ran. Jednoczesnie
wiec z leczenie przeciwnowotworowym, prowadzone by¢ musi
adekwatne postepowanie wspomagajgce.

Inhibitory PARP

W raku trzustki szczegolnie wazny jest olaparyb — lek z grupy
inhibitoréw PARP. Korzy$¢ dotyczy chorych z germinalng
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(dziedziczong) mutacja BRCA1/2, dlatego testowanie
w kierunku BRCA nie jest dodatkiem, lecz elementem pla-
nowania leczenia. Poniewaz czes$¢ takich zmian ma chara-
kter dziedziczny, dodatni wynik moze mieC znaczenie takze
dla krewnych, stad rola poradnictwa genetycznego.

Leczenie celowane w raku drog zoétciowych

W raku drog zotciowych medycyna precyzyjna zrobita duzy
krok naprzdd. Jesli w guzie wystepuje mutacja /DH7, mozna
rozwazac zastosowanie iwosidenibu. Gdy stwierdza sie fuzje
lub rearanzacje FGFR2, dostepne sg inhibitory FGFR, takie
jak pemigatynib czy futybatynib. To dobre przyktady sytuacii,
w ktorej ,rzadka zmiana” staje sie realnym celem terapeu-
tycznym, ale tez dobry przyktad na waznos¢ adekwatnej dia-
gnostyki molekularnej. Oba wymienione wyzej zaburzenia
wystepujg w niewielkim odsetku nowotwordw, ale leki dla
niech opracowane — sg bardzo skuteczne.

Coraz wigksze znaczenie majg tez leki anty-HER2. Ich pozycja
jest dobrze ugruntowana w HER2-dodatnim raku zotadka, gdzie
kKlasycznym przyktadem jest trastuzumab, czy jego nowszej
generacji nastepca — trastuzumab-derukstekan. W raku drog
Z0tciowych pojawita sie juz takze zarejestrowana opcja — zani-
datamab — dla wybranej populacji HER2-dodatniej. W raku jelita
grubego HERZ staje sie waznym biomarkerem kwalifikujgcym
do leczenia ukierunkowanego, szczegdlnie w ramach badan
Klinicznych.

Terapie agnostyczne

Szczegolng kategorig sg tzw. terapie agnostyczne — dziata-
jace zawsze przy wystepowaniu w komdrkach nowotwo-
ru konkretnego zaburzenia molekularnego, niezalezne od
narzgdu z ktérego nowotwor pochodzi.

Najlepszym przyktadem sg inhibitory NTRK. Mogg by¢ stoso-
wane w réznych guzach litych, jesli wykryje sie fuzje genu NTRK,
ale dotyczy to bardzo nielicznego odsetka pacjentow.

PODSUMOWANIE

Leczenie nowotwordéw przewodu pokarmowego
coraz bardziej wymaga personalizacji. Prawidtowo
przeprowadzona diagnostyka pozwala dobra¢
terapi¢ skuteczniej i bezpieczniej, a szybki postep
nauki daje realne powody do ostroznego
optymizmu. Aby jednak, jak najwigcej pacjentéw
mogto skorzysta¢ ze zdobyczy nauki, potrzebne s
takze zmiany systemowe: lepszy dost¢p do badan
molekularnych, sprawna $ciezka kwalifikacji i realny
dostep do nowoczesnego leczenia.
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CZYNNIKI PREDYKCYJNE
W LEGCZENIU RAKA PIERSI

Dr n. med. Agnieszka Jagietto-Gruszfeld, onkolog kliniczny z Mazowie-
ckiego Szpitala Onkologicznego w Warszawie, omawia czynniki pre-
dykcje raka piersi — receptory estrogenowe (ER) i progesteronowe (PR),
ekspresje biatka HER i mutacj¢ BRCA oraz ich wplyw na dobér terapii

celowanej w tym nowotworze.

Rak piersi jest najczesciej rozpoznawanym nowotworem zto-
Sliwym u kobiet i jednoczesnie jednym z najlepiej zbadanych
pod wzgledem biologii molekularnej. Obecnie decyzje 0 kwa-
lifikacji do leczenia raka piersi opierajg sie w duzej mierze na
ocenie czynnikow predykeyjnych, co pozwala na zwigkszenie
skutecznosci terapii, ograniczenie dziatan niepozadanych oraz
unikanie niepotrzebnego leczenia.

Czynniki predykeyjne to cechy biologiczne
lub molekularne nowotworu, ktére wskazuja,
czy pacjentka moze odnie$¢ korzy$¢ z konkretnej
terapii. Nalezy odrézni¢ je od czynnikéw
prognostycznych, ktére informuja o rokowaniu
pacjenta, niezaleznie od zastosowanego leczenia.

NAJWAZNIEJSZE CZYNNIKI PREDYKCYJNE
WYKORZYSTYWANE W LECZENIU
WCZESNEGO RAKA PIERSI

Receptory estrogenowe (ER) i progesteronowe (PR)

Obecnos¢ tych receptoréw Swiadczy o potencjalnej skute-
cznoSci hormonoterapii. Testy molekularne analizujgce ek-
spresje wielu genow jednoczesnie pomagajg oceni¢ ryzyko
nawrotu choroby oraz potencjaing korzys¢ z chemioterapii
uzupetniajgcej w przypadku hormonozaleznych rakow piersi.
Najbardziej znane to: Oncotype DX i MammaPrint. Dzigki
nim mozliwa jest optymalizacja leczenia uzupetniajacego
w zakresie kwalifikacji do chemioterapii i hormonoterapii.

HER2

Zwigkszona ekspresja receptora HER2 (Human Epidermal
Growth Factor Receptor 2), dotyczy okoto 15-20% chorych
i wigze sie z agresywnym przebiegiem choroby. Jednocze$nie
jest to jeden z najwazniejszych markerdw predykcyjnych, po-
niewaz umozliwia zastosowanie terapii celowanych, nakie-
rowanych na receptor HER2. Status receptora HER2 ocenia
sie na materiale pobranym podczas biopsji lub operacji. Sto-
suje sie dwie metody: immunohistochemie (IHC) — ocena ilo-
Sci biatka HER2 na powierzchni komdrek nowotworowych oraz
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hybrydyzacje in situ (ISH/FISH) — ocena liczby kopii genu HER2,
ktorg wykorzystuje sie gtownie w ocenie przypadkow z watpli-
wym wynikiem w badaniu HC.

W leczeniu okolooperacyjnym wykorzystuje si¢
obecnie przeciwciala monoklonalne (pertuzumab,
trastuzumab) oraz konjugaty (trastuzumab emtanzyna
oraz trastuzumab derukstekan). Wprowadzenie
leczenia anty-HER2 znaczaco poprawito rokowania
pacjentek z HER2-dodatnim rakiem piersi.

Ki-67

Ki-67 jest markerem proliferacji komdrek nowotworowych.
Wysoki poziom wskazuje na szybki wzrost guza i moze suge-
rowa¢ wiekszg wrazliwos¢ na chemioterapie. Marker ten
bywa pomocny przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych,
zwiaszcza w rakach luminalnych (kwalifikacja do chemiotera-
pii i leczenia inhibitorami CDK4/6).

BRAC1/2

Mutacje w genach BRCAT1 (Breast Cancer 1) oraz BRCA2
(Breast Cancer 2) naleza do najlepiej poznanych dziedzicznych
czynnikdw ryzyka rozwoju raka piersi i raka jajnika.

Geny te petnig kluczowa funkcj¢ w naprawie
uszkodzert DNA, zwlaszcza peknie¢ dwuniciowych,
poprzez mechanizm rekombinacji homologiczne;.
Gdy dochodzi do ich uszkodzenia lub utraty funkcji,
komorki stajg si¢ niestabilne genetycznie, co sprzyja
zachorowaniu na niektére nowotwory. U pacjentek
z tymi mutacjami nalezy rozwazy¢ leczenie
uzupetniajace olaparybem.

Mutacje BRCA mogg miec rowniez znaczenie przy planowa-
niu profilaktycznych zabiegéw chirurgicznych. Mutacje BRCA
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s3 dziedziczone autosomalnie dominujgco, co oznacza, ze
odziedziczenie jednej nieprawidtowej kopii genu od jednego
z rodzicow zwigksza ryzyko zachorowania. Nie kazda nosiciel-
ka zachoruje, jednak ryzyko jest istotnie wyzsze niz w popu-
lacji ogolnej. Szacuje sie, ze okoto 5-10% wszystkich rakow
piersi ma charakter dziedziczny. Cho¢ oba geny uczestniczg
w naprawie DNA, ich profile klininiczne istotnie sie rdznia.
Nowotwory zwigzane z BRCA1 czesciej cechujg sie: wysokim
stopniem ztosliwosci, brakiem receptorow ER i PR, brakiem
rceptora HER2. Oznacza to czestsze wystepowanie mutacii
BRCAT w rakach potrojnie ujemnych. Nowotwory zwigzane
z mutacjg BRCA2 czesciej wykazujg obecnos¢ receptorow
hormonalnych.

Diagnostyke genetyczng w kierunku mutacji BRCA roz-
waza si¢ szczegolnie u kobiet, u ktorych wystepuje:

* rak piersi w mtodym wieku,

* obustronny rak piersi,

* potréjnie ujemny rak piersi,

e rak jajnika w wywiadzie osobistym lub rodzinnym,

* liczne zachorowania na raka piersi/jajnika w rodzinie,
* rak piersi u mezczyzny w rodzinie,

* znana mutacja BRCA u krewnego.

NAJWAZNIEJSZE CZYNNIKI PREDYKCYJNE
WYKORZYSTYWANE W LECZENIU

ZAAWANSOWANEGO RAKA PIERSI

W leczeniu zaawansowanego, przerzutowego raka piersi wy-
korzystuje sie oceng ponizszych czynnikow predykcyjnych.

ER, PR

Receptory estrogenowe i progesteronowe — obecnos¢ tych
receptorow Swiadczy o potencjalnej skutecznosci hormonote-
rapii. Obecnie wiadomo jednak, ze w niektorych przypadkach
dochodzi do powstania zjawiska hormonoopornosci, ktdra
zwykle wynika z mutacji receptora estrogenowego i badanie
mutacji tego receptora moze wptyng¢ na decyzje o wyborze
wiasciwej Sciezki postepowania leczniczego (zastosowanie
lekow z grupy SERD).

HER2

W chorobie zaawansowanej mozliwe jest
zastosowanie w przypadku rakéw HER2-dodatnich
przeciwcial monoklonalnych (zrastuzumab,
pertuzumab), koniugatdw (trastuzumab derukstekan
trastuzumab emtanasyna, datopotomab derukstekan),
inhibitoréw kinazy tyrozynowe;j

(tuckatynib, lapatynib).
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HER2-low

W ostatnich latach pojawito sie pojecie HER2-low, oznacza
ono nowotwory z niskg ekspresjg HER2 (IHC 1+ lub 2+ bez
amplifikacji genu). Dawniej byty klasyfikowane jako HER2-
ujemne, jednak nowoczesne koniugaty (trastuzumab deruk-
stekarn), wykazujg skuteczno$c takze w tej grupie chorych.

Mutacje BRCA w przypadku przerzutowego
raka piersi s wykorzystywane jako czynnik
predykcyjny odpowiedzi na inhibitory PARP
(olaparyb i talazoparyb).

Nowotwory z defektem BRCA moga wykazywac zwiekszong
wrazliwos¢ na chemioterapie opartg o pochodne platyny.

PD-L1

Receptor PD-L1 (Programmed Death-Ligand 1), jest istotnym
czynnikiem predykcyjnym waznym w leczeniu chorych na
uogdlnionego trojujemnego rak piersi.

Jego obecnos¢ moze wskazywaé wigksze
prawdopodobienstwo odpowiedzi na leczenie
inhibitorami punktéw kontroli immunologiczne;j
(pembrolizumab, atezolizumab). Leki te stosuje si¢
w skojarzeniu z chemioterapia.

PI3K/AKT/mTOR

Ostatnio coraz wigksze znaczenie kliniczne w raku piersi majg
zaburzenia dotyczace szlaku sygnatowego PI3K/AKT/mTOR.
Jest to jeden z najwazniejszych wewnatrzkomadrkowych uktadow
regulujgcych wzrost komdrek, proliferacje, metabolizm, przezy-
cie oraz opornos¢ na leczenie. Nieprawidtowa aktywacja tego
szlaku nalezy do najczestszych zmian molekularych obser-
wowanych w raku piersi.

Do najistotniejszych zaburzen naleza mutacje
lub utrata funkgji genéw: PIK3CA, AKT1 i PTEN.
Ich wykrycie moze mie¢ znaczenie predykcyjne,
poniewaz wplywa na wybér leczenia celowanego,
szczegblnie w zaawansowanym hormonozaleznym
raku piersi. Obecno$¢ mutacji PIK3CA wiaze si¢
z odpowiedzia na alpelisib oraz kapiwasertyb.
Mutacja PIK3CA, AKT1 oraz nieprawidtowe
funkcjonowanie genu supreserowego PTEN
to czynnik predykcyjny odpowiedzi na kapiwasertyb.

Mimo duzego postepu biologii molekularnej nadal istniejg
ograniczenia. Nie wszystkie pacjentki reagujg zgodnie z prze-
widywaniami, a czes¢ guzow rozwija oporno$¢ na leczenie.
Trwajg badania nad nowymi biomarkerami, ktére pozwolg na
bardziej precyzyjne leczenie chorych na rak piersi.
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RAK JAJNIKA W ERZE MEDYCYNY
SPERSONALIZOWANEJ -

kiedy leczenie mozna dopasowac
do biologii nowotworu

RAKA JAJNIKA — CICHY ZABOJCA

Rak jajnika jest jednym z najtrudniejszych

do leczenia nowotworéw ginekologicznych.
Choroba czgsto rozwija si¢ skrycie, a objawy — takie

jak wzdecia, bdl brzucha, szybkie uczucie sytosci
czy czeste oddawanie moczu — bywajg mylone
z dolegliwosciami gastrycznymi lub ginekologicznymi.
W efekcie u wielu kobiet rak jajnika rozpoznawany
jest dopiero w stadium zaawansowanym.

Postep w onkologii sprawit jednak, ze dzi$ leczenie raka jaj-
nika coraz czesciej jest leczeniem spersonalizowanym, opar-
tym nie tylko na typie nowotworu, ale takze na jego cechach
biologicznych. Szczegding role odgrywajg terapie celowane,
a w wybranych przypadkach takze immunoterapia.

JAK ROZPOZNAJE SIE RAKA JAJNIKA?

Rozpoznanie raka jajnika opiera sie na badaniu ginekologicznym
i USG przezpochwowym, oznaczeniu markerow nowotworowych
(najczesciej CA-125), ocenie ryzyka zachorowania na nowotwor
w tescie ROMA, badaniach obrazowych (tomografia kompute-
rowa lub rezonans magnetyczny), badaniu histopatologicznym
materiatu operacyjnego lub biops;i.

L

Podstawg leczenia pozostaje operacja chirurgiczna, ktorej
celem jest mozliwie catkowite usuniecie wszystkich wido-
cznych ognisk nowotworu (tzw. cytoredukcja), a nastepnie
chemioterapia oparta na pochodnych platyny.

DIAGNOSTYKA MOLEKULARNA -
KLUCZ DO NOWOCZESNYCH TERAPII

Diagnostyka molekularna powinna by¢ inicjowana
juz na etapie rozpoznania raka jajnika i prowadzona
réwnolegle z pierwszymi etapami leczenia, tak aby
jej wyniki byty dostgpne przed podejmowaniem
kluczowych decyzji terapeutycznych. Badania te
pozwalaja oceni¢ mozliwo$¢ zastosowania leczenia
celowanego oraz doktadniej zaplanowa¢ dalsza strategie
leczenia w sposéb najbardziej dopasowany do biologii
nowotworu i stanu klinicznego pacjentki.

Do najwazniejszych badan molekularnych naleza: badanie
mutacji w genach BRCAT i BRCA2 (zardwno dziedzicznych,
jak i somatycznych), ktore ma zasadnicze znaczenie dla kwa-
lifikacji do leczenia inhibitorami PARP, ocena deficytu rekombi-
nacji homologicznej (HRD), istotna zwtaszcza u pacjentek bez
mutacji BRCA.

J Od niedawna do badan

L diagnostycznych wprowadzono ocene
ekspresji receptora folianowego alfa
(FRa), bedaca badaniem biomarkera

molekularnego wykonywanym metoda
immunohistochemiczna. Informacja
ta jest niezb¢dna do kwalifikacji do
terapii w chorobie platynoopornej.

Wyniki badan molekularnych majg bez-
posredni  wptyw na wybdr leczenia,
jego kolejnos¢ oraz moment wdroze-
nia poszczegdlnych terapii, dlatego ich
wtasciwe  zaplanowanie jest jednym
z kluczowych elementdw nowoczesnej opie-
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ki nad chorg z rakiem jajnika. A dobrze zaplanowana strategia

terapeutyczna pozwala pacjentce odzyskaC poczucie spraw- Mirwetuksymab sorawtanzyna to lek bedacy

polaczeniem przeciwciala z substancja

c205¢l cytotoksyczng, ktdry dziata jak inteligentny nosnik
LECZENIE CELOWANE RAKA JAJNIKA - — trafia bezposrednio do komérek nowotworowych
JAKIE TERAPIE SA DOSTEPNE? wykazujacych wysoka ekspresje FRa.
Najlepiej ugruntowang forma leczenia celowanego w raku Terapia ta znajduje zastosowanie w leczeniu
jajnika sg inhibitory PARP. Leki te blokujg mechanizmy choroby platynooporne;j.

naprawy DNA w komorkach nowotworowych, prowadzac do _ ) ) )
ich obuierania. Stostje sie je jako leczenie podtrzymujgce  Immunoterapia, czyli- leczenie pobudzajace ukfad odporno-
po zakoficzeniu chemioterapii opartej na platynie, u pacjentek, ~ SCiowy do walki z nowotworem, nie jest standardowym ele-
u ktorych uzyskano odpowied? na leczenie. Ich zastosowanie mentem leczenia raka jajnika. Jej skutecznosc¢ dotyczy jedynie

pozwala na wydtuzenie czasu do nawrotu choroby. niewielkiej grupy pacjentek.

Cze$¢ z tych terapii jest przeznaczona dla kobiet z mutacja

BRCA, inne moga byc¢ stosowane takze niezaleznie od jej obe-

cnosci. Wazne jest to, ze leczenie inhibitorami PARP moze

by¢ zastosowane tylko raz w przebiegu choroby, dlatego * Podstawg leczenia raka jajnika pozostajg operacja
moment jego wdrozenia wymaga starannego zaplanowa- i chemioterapia.

nia. W Polsce, w ramach programu lekowego B.50, dostgpne

sa nastepujace czasteczki: olaparyb, niraparyb, rukaparyb. * Leczenie celowane jest realnie dostgpne i odgrywa

coraz wigkszg role w kontrolowaniu choroby.

U wybranych pacjentek mozliwe jest zastosowanie le- * Diagnostyka molekularna ma kluczowe znaczenie
czenia skojarzonego, fgczacego inhibitor PARP (olaparyb) dla wyboru terapii.

z lekiem antyangiogennym — bewacyzumabem, ktory hamuje
tworzenie naczyn krwionosnych odzywiajgcych guz. Terapia
ta jest przeznaczona dla kobiet z mutacjg BRCA lub potwier-

* Immunoterapia nie jest standardem, ale w wyjgtko-
wych sytuacjach moze by¢ rozwazana.

dzonym HRD, kiére uzyskaty odpowiedZ na chemioterapie * Rozmowa z zespotem leczacych lekarzy
platynowa. 0 wszystkich mozliwych opcjach jest niezwykle
U pacjentek, u ktdrych choroba przestata reagowac na lecze- wazna.

nie oparte na platynie, mozliwe jest zastosowanie nowocze-
snej terapii ukierunkowanej na receptor folianowy alfa (FRa).

ZRODEA

Narodowy Portal Onkologiczny — onkologia.pacjent.gov.pl

Program lekowy B.50: Leczenie raka jajnika, raka jajowodu i pierwotnego raka otrzewnej

=3

Zalecenia Polskiego Towarzystwa Ginekologii Onkologicznej

]
]
]
]

Europejskie i migdzynarodowe wytyczne kliniczne (ESMO, EMA)

Aleksandra Rudnicka, z wyksztalcenia polonistka i teatrolog. Absolwentka
Wydziatu Filologii Uniwersytetu Lédzkiego. Tworczyni i przez dekade redaktor
naczelna Glosu Pacjenta Onkologicznego oraz pierwszego w Polsce portalu dla
chorych na nowotwory i ich bliskich glospacjenta.pl. Przez wiele lat rzecznik Pol-
skiej Koalicji Pacjentéw Onkologicznych. Cztonek Krajowej Rady ds. Onkologii
przy Ministerstwie Zdrowia (2019-2022), 63. na liscie ,Pulsu Medycyny” 100
najbardziej wptywowych oséb w polskim systemie ochrony zdrowia w 2020 r.
Honorowa Amazonka. Nagrodzona w plebiscycie portalu zwrotnikraka.pl Onko-
logiczna Top Dziesiatka 2018 w kategorii Osobowos¢. Spoteczny Rzecznik Oséb
Objetych Opieka Paliatywna oraz Stowarzyszenia Onkologicznego SANITAS.

Czlonkini Rady Organizacji Pacjentéw przy ministrze zdrowia. Cztonek Rady

Polskiej Ligii Walki z Rakiem oraz przewodniczaca Prezydium All.Can Polska.
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NOWOTWOROW
UROLOGICZNYCH: NERKI,
PECHERZA MOCZOWEGO
- 1 GRUCZOLU KROKOWEGO

N Dr hab. nauk medycznych Jakub Zotnierek jest onkologiem klinicznym

specjalizujacym si¢ w leczeniu nowotwordéw urologicznych, petni funk-

cje prezesa Polskiej Grupy Raka Nerki. Docent Zotnierek przedstawia mozliwo$é spersonalizowanego leczenia
pacjentéw z nowotworami urologicznymi, ktérzy mogg by¢ kwalifikowani do terapii celowanych na podstawie

molekularnych biomarkeréw.

Nowotwory uktadu moczowo-piciowego stanowig wspot-
czesnie ok. 20-25% rozpoznan nowotworow ztosliwych.
Jestesmy obecnie Swiadkami spektakularnego postepu, jaki
dokonat sig w tym obszarze. Jest on wynikiem stosowania
nowoczesnych technik chirurgicznych i radioterapeutycznych
oraz wprowadzenia do praktyki Klinicznej szeregu lekow
ukierunkowanych molekularnie czy immnunoterapii, wresz-
cie umiejetnego kojarzenia tych metod leczenia w strategii
postepowania wielodyscyplinarnego. Wszystko razem prze-
kfada sie na zwielokrotnienie odsetkéw odpowiedzi na le-
czenie, zwielokrotnienia median czasu przezycia wolnego od
progresji choroby nowotworowej (czasu sprawowania kontroli
nad procesem nowotworowym przy pomocy okreslonej formy
leczenia) oraz mediany przezy¢ catkowitych chorych — takze
Z rozpoznaniem rozsiewu tych nowotworow. Leczenie po-
szczegolnych przypadkow chorych bywa znacznie zroznico-
wane. O doborze terapii wcigz decydujg jednak gtownie
czynniki kliniczne, bowiem po dzi$ dzien nie udato sig, poza
nielicznymi przypadkami, zidentyfikowa¢ molekularnych bio-
markerow, ktore umozliwityby zoptymalizowany dobdr
postepowania.

RAK NERKI

To relatywnie rzadko stwierdzany nowotwdr — w Polsce roz-
poznawany u okoto 5,5 tys. przypadkow rocznie. Jest jednak
specyficznym problemem Klinicznym poniewaz, poza nieli-
cznymi przypadkami, jest oporny na klasyczne formy far-
makoterapii — a dokfadniej na chemioterapie — i wymaga
stosowania lekow ukierunkowanych molekularnie oraz no-
woczesnych form immunoterapii. W tym kontekscie nieco
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rozczarowujgcym moze bycC fakt braku tzw. molekularnych
predyktoréw odpowiedzi — czyli testéw molekularnych, ktorych
wykonanie umozliwitoby dobdr optymalnego leczenia, w opar-
ciu 0 wykrycie okreslonych zmian molekularnych (np. mutacji
genow uwrazliwiajgcych go na okreslony lek) w guzie roz-
poznanym u danego chorego.

Wspodtczesnie o skutecznosci leczenia weigz decydujg czyn-
niki kliniczne, takie jak: wiek i stan sprawnosci chorego, typ
histologiczny guza (rozrozniamy kilkanascie rdznych form tego
nowotworu), jego zaawansowanie (ocenione w oparciu 0 wyko-
nane badania obrazowe — gtdwnie tomografia komputerowa),
kategoria rokownicza w oparciu o tzw. skale IMDC (ang. Inter-
national Metastatic RCC Database Consortium), dynamika
wzrostu procesu nowotworowego czy lokalizacja zmian prze-
rzutowych i uprzednio zastosowane leczenie. Cho¢ wrazliwos¢
guza na immunoterapie z wykorzystaniem tzw. inhibitoréw
punktow kontrolnych uktadu immunologicznego (ang. /mmune
Check-Point Inhibitors; 1Cl) lub np. kabozantynibu moze by¢
wieksza w przypadku stwierdzenia, odpowiednio: zwigkszonej
ekspresji na komdrkach guza biatek PD-1/PD-L1 (ang. Pro-
grammed Cell. Death 1 / Programmed Death 1 Ligana) lub
mutacji genu ¢cMET, to nie s3 one w tej chorobie rzeczywistymi
markerami wykorzystywanymi do doboru odpowiedniej terapii
u konkretnego chorego.

Co prawda na horyzoncie pojawiajg sie takie biomarkery, jak
KIM-1 (ang. Kidney Injury Molecule 1) czy liczba komorek
nowotworowych lub iloS¢ materiatu genetycznego (DNA) guza
krazacych we krwi obwodowej, jako czynniki wspomagajg-
ce decyzie 0 podjeciu leczenia uzupetniajgcego zabieg ope-
racyjny albo leczenia paliatywnego, czy umozlwiajgce monito-
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rowanie skutecznosci leczenia (wczesniej niz zmiany w obra-
zach tomografii komputerowej), ale ich przydatnosc kliniczna
wymaga dalszych badan i weryfikacji.

RAK PECHERZA MOCZOWEGO

Jest nowotworem duzo czestszym niz rak nerki. Zachoro-
wania w liczbie okoto 8 tys. nowych rozpoznan dominujg
wsrdd mezczyzn (80% przypadkow), okoto 60-70 roku zycia
i zwigzane sg w duzej czesci z natogiem palenia tytoniu lub
ekspozycjg na wielonienasycone zwigzki aromatyczne i sole
metali cigzkich (przemyst, wulkanizacja, petrochemia, prze-
myst farbiarski oraz rolnictwo). W 80% przypadkdéw nowotwdr
rozpoznawany jest na wczesnych etapach rozwoju choroby
(tzw. nienaciekajgcy migsniowki rak pecherza moczowego),
co z powodzeniem moze by¢ leczone relatywnie mato inwa-
zyjnymi technikami miejscowymi. Niestety ze wzgledu na bio-
logie guza spora czes$¢ chorych doswiadcza nawrotéw, ktore
W pewnym momencie mogg wigzac sie z progresjg guza do
postaci naciekajgcej migsniowke pecherza moczowego, czy
wrecz do rozsiewu. Opracowano testy krwi i moczu pacjentow,
ktére majg wskazaC osoby zagrozone takim niekorzystnym
rozwojem choroby niemniej ze wzgledu na pewne ograniczenia
ich skutecznosci oraz wysokg cene nie s3 one refundowane
w Polsce, a zatem nie sg powszechnie stosowane.

W pierwszej sytuacji standardem jest rozlegty zabieg z usu-
nieciem pecherza moczowego i regionalnych weztéw chton-
nych lub radioterapia o zatozeniu radykalnym. Niemniej obie
z tych opcji musza zostac wsparte toksyczng chemioterapig
w schematach zawierajgcych cisplatyne — cytostatyk bardzo
aktywny przeciwnowotworowo, ale generujgcy duze obcigzenie
dla organizmu chorego. Juz sam ten fakt sprawia, ze do lecze-
nia takiego kwalifikuje sie tylko czes$¢ chorych z rozpoznaniem
raka pecherza moczowego. Ponownie — selekcja nastepuje
W oparciu 0 zaawansowanie procesu nowotworowego w ba-
daniach obrazowych i raport histopatologiczny, wiek, stan
sprawnosci ogolnej pacjenta — zwigzane ze wspdtchorobo-
woscig. U czesci chorych, u ktorych wykonano zabieg ope-
racyjny, ale efekty wczesniej zastosowanej chemioterapii nie
daty satysfakcjonujgcego rezultatu, czyli zmniejszenia masy
guza, po wykonaniu testu ekspresji PD-L1, w przypadku gdy
obecna jest ona przynajmniej na 1% ocenionych komorek
stosuje sie immunoterapie uzupetniajaca.

Ostatnio opublikowano dane méwiace o wysokiej
aktywnosci w leczeniu okotooperacyjnym
immunoterapii stosowanej tacznie z koniugatem
terapeutycznym o nazwie enfortumab wedotyny, ktéra
to aktywno$¢ ma by¢ nawet wyzsza od stosowane;j
od lat, a opisanej wyzej chemioterapii, ale ta opcja
postgpowania nie jest w Polsce jeszcze dostgpna.
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W przypadku rozsiewu choroby nowotworowej stosujemy far-
makoterapie wykorzystujacg chemioterapig, immunoterapie
i koniugat terapeutyczny (enfortumab wedotyny) sekwencyjnie,
tzn. w kolejnosci udokumentowanej w badaniach Klinicznych
jako optymalnej.

Przy czym nie opieramy sie tutaj na zadnych markerach
molekularnych wrazliwosci na leki (cho¢ w badaniach klinicz-
nych pewne zaleznosci zwigzane z obecnoscig markerow
zaobserwowano), a raczej na odpowiedzi na leczenie uzy-
skanej dzieki zastosowaniu uprzednio stosowanej opcji.

Jedynym wyjatkiem jest lek ukierunkowany
molekularnie o nazwie erdafitinib, ktéry jest skuteczna
forma farmakoterapii chorych z rozsiewem raka
pecherza, u ktérych w guzie stwierdzono zmiany
molekularnej w genie receptora czynnika wzrostu
fibroblastow (ang. Fibroblast Growth Factor Receptor;
FGFR3) i u ktérych guz ro$nie pomimo uprzedniego
zastosowania immunoterapii nowej generacji.

RAK PROSTATY (INACZEJ RAK GRUCZOLU KROKOWEGO
CZY RAK STERCZA)

To najczestszy ztosliwy nowotwor lity rozpoznawany w popu-
lacji mezczyzn. W Polsce liczba nowych zachorowan osiggnefa
warto$¢ ok. 25 tys. rocznie, a ze wzgledu na rozpowszech-
nienie i relatywnie dobre efekty leczenia, liczebnosé osob
zyjacych z tym rozpoznaniem w naszym kraju liczona jest
w setkach tysiecy.

Nowotwdr wykryty na wczesnym etapie zaawansowania
u czesci mezczyzn wymaga tylko obserwacji, a tam gdzie
dziafanie jest jednak konieczne — leczenia operacyjnego (dzis
zwykle ze wsparciem robotycznym) lub radioterapii o zatozeniu
radyklanym (w czesci przypadkéw wspartej kilkumiesieczng
/kilkudziesieciomiesieczng hormonoterapig). U mezczyzn,
u ktorych dojdzie jednak do nawrotu choroby nowotworowej
lub u ktorych choroba rozpoznana jest juz na etapie rozsiewu
(poza mezczyznami, u ktorych obserwacja w zupetnosci
wystarczy), farmakoterapia jest standardem i czesto wspoma-
gana jest roznymi formami radioterapii.

Trzonem farmakoterapii jest tak zwana deprywacja
androgenowa lub kastaracja farmakologiczna
oparta o leki, ktérych mechanizm dziatania
polega na hamowaniu produkcji meskiego hormonu
plciowego i jego pochodnych w jadrach.
Bowiem testosteron jest swoistym czynnikiem
wzrostu komérek raka prostaty. Zastosowanie lekéw
z tej grupy daje spektakularne, ale tylko czasowe
odpowiedzi na leczenie.
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0 mozliwosci intensyfikaciji leczenia o leki hormonalne o od-
miennym mechanizmie dziatania oraz o chemioterapie decydu-
ja czynniki kliniczne, takie jak: agresywnoSC guza okreslana
stopniem ztodliwosci klinicznej w tzw. skali Gleason’a lub
wspotczesnie coraz czesciej przez system oceny ISUP (ang.
International Society for Urological Pathology), liczba i lokaliza-
cja przerzutdw, dynamika wzrostu nowotworu i oczywiscie wiek,
stan sprawnosci ogolnej oraz wspotchorobowosci stwierdzone
u danego pacjenta.

W leczeniu rozsiewu stosujemy ponadto radionuklidy i leki
ukierunkowane molekularnie. Te ostatnie sg przyktadem lekow,
dla ktérych dysponujemy molekularnymi markerami predyk-
cyjnymi wskazujgcymi na wrazliwosS¢ guza na leki z tej grupy
terapeutycznej, a wigc testem umozliwiajgcym rzeczywistg
personalizacje leczenia. Mowa tu o badaniach molekularnych
tkanki guza (lub krwi) oceniajgcych status gendw naprawy
materiatu genetycznego (DNA) w mechanizmie tzw. homolo-
gicznej rekombinacji. Testy dotyczg przede wszystkim genéw
naprawy DNA takich jak BRCAT i BRCAZ — do niedawna ko-

jarzonych wytacznie z predyspozycjg do zachorowania na takie
nowotwory, jak: rak piersi lub rak jajnika u kobiet oraz kilku
innych (tj. ATM, CDK12, CHECK2, PALB2, RAD51().

Dzi§ wiemy, ze zmiany w budowie (mutacje)
tych genéw wiaza si¢ z ryzykiem wezesnego rozwoju
agresywnych form raka gruczotu krokowego,
tj. rakéw prostaty rozpoznawanych u mezczyzn czgsto
mtlodszych niz sugerowalyby to statystyki zachorowan
na raka stercza i czesto diagnozowanych juz w okresie
znacznie wyzszego zaawansowania regionalnego
(z zajeciem regionalnych weztéw chtonnych)
czy w uogodlnieniu procesu. W tych rzadkich
przypadkach (ww. mutacje stwierdzane sg u ok.
10-25% mezczyzn z rozpoznaniem raka gruczotu
krokowego) choroba jest szczeg6lnie wrazliwa na leki

z grupy inhibitoréw PARP (olaparyb, talazoparyb).

TERAPIE GELOWANE W LEGZENIU
PACJENTOW Z CZERNIAKIEM

| RAKIEM PLUCA

Kamil Kué¢ - specjalista onkologii klinicznej, Kierownik Oddziatu
Onkologicznego z Pododdzialem Dziennej Chemioterapii Wojewddz-
kiego Szpitala im. Sw. Ojca Pio w Przemyslu oraz koordynator Medyk
Onkologia Centrum Medycznego Medyk w Rzeszowie. Absolwent
Uniwersytetu Medycznego w Lublinie, stypendysta Ministra Zdrowia
dla wybitnych studentéw. Posiada wieloletnie doswiadczenie w leczeniu
nowotworéw litych. Géwny badacz w licznych badaniach klinicznych
oraz wspétautor publikacji naukowych z zakresu onkologii klinicznej.
Aktywny czlonek Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej. Laure-
at tytutu ,Lekarz Dziesi¢ciolecia przyjazny pacjentom onkologicznym”
przyznawanego przez Fundacje Alivia. Doktor Kamil Ku¢ przedstawia
przeglad terapii celowanych w leczeniu pacjentéw z czerniakiem i rakiem
pluca

WARTOSC TERAPII CELOWANYCH W ONKOLOGII nowotworowych, co pozwala na uzyskanie wysokiej skuteczno-

Terapie celowane stanowig jeden z najwazniejszych filarow
wspotczesnej onkologii, wpisujgc sie w koncepcje medycyny
precyzyjnej. Ich dziatanie polega na selektywnym hamowaniu
okreslonych zaburzen molekularnych obecnych w komaorkach
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Sci przy relatywnie korzystnym profilu toksycznosci. Szczegoine
zZnaczenie majg w leczeniu czerniaka oraz niedrobnokomorko-
wego raka ptuca (NDRP), gdzie identyfikacja mutacji kierujgcych
umozliwita wdrozenie terapii spersonalizowanych.

Nr 5/ WIOSNA 2026



TEMAT NUMERU - PERSONALIZACJA LECZENIA

TERAPIE CELOWANE W CZERNIAKU

W czerniaku Kluczowe znaczenie majg mutacje w genie BRAF,
obecne u okoto 40-50% chorych, najczesciej w wariancie
V600E. Mutacje te prowadzg do statej aktywacji szlaku MAPK
(RAS-RAF-MEK—ERK), odpowiedzialnego za proliferacje ko-
morek nowotworowych. Wprowadzenie inhibitorow BRAF
(wemurafenib, dabrafenib) stanowio przetom w leczeniu tej
grupy pacjentow, jednak monoterapia wigzata sie z szybkim
rozwojem 0pornosci.

Obecnie standardem leczenia celowanego pacjentdw z muta-
cjami w genie BRAF jest leczenie skojarzone inhibitorami
BRAF i MEK (np. dabrafenib + trametynib, wemurafenib +
kobimetynib, enkorafenib + binimetynib).

Wspomniane terapie dwulekowe charakteryzuja si¢
korzystnym profilem bezpieczeristwa oraz wysoka
skutecznoscia, co potwierdzono w licznych badaniach
klinicznych, wykazujacych wydtuzenie czasu przezycia

catkowitego oraz przezycia wolnego od progres;ji.

W czerniaku analizowane sg rowniez inne cele molekularne,
takie jak mutacje NRAS czy KIT, jednak ich znaczenie kliniczne
pozostaje ograniczone. Istotnym wyzwaniem pozostaje rozwoj
opornosci wtdrnej, zwigzanej m.in. z reaktywacja szlaku MAPK
lub aktywacja alternatywnych szlakdw sygnatowych.

LECZENIE CELOWANE U PACJENTOW

Z NIEDROBNOKOMORKOWYM RAKIEM PLUCA

Rak ptuca jest jednym z najlepiej poznanych molekularnie
nowotwordw. Kluczowa role odgrywa identyfikacja mutacii
driverowych, takich jak EGFR, ALK, ROS1, BRAF, MET, RET czy
KRAS. Mutacje EGFR wystepujg u okoto 10-15% pacjentow
rasy kaukaskiej i stanowig wskazanie do stosowania inhibitorow
kinazy tyrozynowej (TKI). Leki kolejnych generacji, w tym ozyme-
trynib, wykazujg wysoka skutecznos¢ oraz zdolno$¢ penetracii
do osrodkowego uktadu nerwowego.

Pacjenci z rearanzacjami ALK i/lub ROS7 moga by¢ skutecznie
leczeni inhibitorami ukierunkowanymi molekularnie (np. alec-
tinib, lorlatinib, entrectinib), natomiast w przypadku mutacji
KRAS G12C wprowadzono nowe opcje terapeutyczne, takie jak
sotorasib i adagrasib.

W ostatnich latach istotnym uzupetnieniem terapii stat sie ami-
vantamab — przeciwciato bispecyficzne skierowane przeciwko
receptorom EGFR i MET, stosowane u pacjentdw z mutacjami
insercyjnymi w eksonie 20 genu EGFR. Dodatkowo, skojarzenie
amiwantamabu z lazertynibem, inhibitorem kinazy tyrozynowe;
EGFR, stanowi nowg strategie terapeutyczng, wykazujgca
wysoka skutecznos¢ u pacjentéw z mutacjami EGFR, w tym po
niepowodzeniu wezesniejszego leczenia. Potgczenie to umozli-
wia jednoczesne blokowanie sygnalizacji EGFR oraz mechani-
zmow oporno$ci zwigzanych z aktywacjg MET, co przektada sig
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na poprawe wynikow leczenia w wybranych populacjach
chorych.

Wazng informacjg jest fakt, ze od 1 kwietnia 2026 r. jest
w programie lekowym dostepne leczenie celowane dla
pacjentéw z NDRP z mutacjg BRAF V60OE. Jest to kolej-
na grupa pacjentow, ktéra moze skorzystac z terapii ce-
lowane;j.

TERAPIE SKOJARZONE Z IMMUNOTERAPIA

W ostatnich latach intensywnie rozwija sig koncepcja faczenia
terapii celowanych z immunoterapig, szczegdlnie inhibitora-
mi punktdw kontrolnych (PD-1, PD-L1, CTLA-4). Podejscie to
wynika z obserwacji, ze terapie celowane mogg modulowac
mikrosrodowisko guza, zwiekszajgc immunogennos¢ nowo-
tworu oraz naciek limfocytarny.

W czerniaku proby tgczenia inhibitorow BRAF/MEK z immuno-
terapig wykazaty potencjalne korzysci, zwtaszcza w kontekscie
szybkiej odpowiedzi (charakterystycznej dla terapii celowangj)
oraz jej trwatosci (typowej dla immunoterapii). Jednakze stra-
tegie te wigzg sie z wigksza toksycznoscig, co wymagatoby
starannej selekcji pacjentow oraz optymalizacji schematow
leczenia.

W raku ptuca rola terapii skojarzonych jest bardziej ztozona.
Immunoterapia stanowi standard leczenia u pacjentéw bez
mutacji driverowych, natomiast w przypadku obecnosci mutacji
(np. EGFR, ALK) jej skuteczno$c jest ograniczona. Badania nad
jednoczesnym  stosowaniem inhibitorow kinaz tyrozynowych
z immunoterapia wykazaty zwigkszone ryzyko dziatan
niepozgdanych, zwiaszcza toksycznosci ptucnej i watrobowe;.
W zwigzku z tym réwnoczasowe stosowanie terapii ukierun-
kowanych molekularnie i immunoterapii, zaréwno w czerniaku
jak i niedrobnokomdrkowym raku ptuca, obecnie nie znajduje
zastosowania w codziennej praktyce Klinicznej, a preferowane
pozostajg strategie sekwencyjne.

WNIOSKI

Terapie celowane stanowia podstawe leczenia
wybranych grup pacjentéw z czerniakiem i rakiem
ptuca, umozliwiajac istotna poprawe wynikéw
leczenia. Kluczowe znaczenie ma wtasciwa
kwalifikacja chorych na podstawie badan
molekularnych. Pomimo wysokiej skutecznosci,
ograniczeniem pozostaje rozwoj opornosci,
co uzasadnia potrzebe dalszych badan nad terapiami
skojarzonymi oraz nowymi celami molekularnymi.
Integracja terapii celowanych z immunoterapia
stanowi obiecujacy kierunek badan, jednak
w praktyce klinicznej obecnie stosuje si¢ gléwnie
strategie sekwencyjne.
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INNOWACYJNA TERAPIA W GLEJAKU
PRZYKLADEM AGNOSTYCZNEGO PODEJSCGIA
DO LECZENIA GUZOW MOZGU

Prof. dr hab. n. med. Sergiusz Nawrocki — specjalista radioterapii onko-
logicznej, ekspert w dziedzinie neuroonkologii i radiochirurgii stereotak-

tycznej. Zajmuje si¢ leczeniem guzéw mézgu, w tym glejakéw, oponiakéw
oraz przerzutéw do o$rodkowego uktadu nerwowego. Jego zainteresowania
obejmuja rozwdj i wdrazanie nowoczesnych technik radiochirurgii, w tym
systeméw dedykowanych leczeniu zmian wewnatrzczaszkowych, takich
jak ZAP-X. Aktywnie dziata na rzecz poprawy dostgpnosci radiochirurgii
w Polsce oraz wdrazania innowacyjnych, precyzyjnych metod leczenia. Jest
autorem krajowych wytycznych dotyczacych diagnostyki i leczenia nowo-
tworéw osrodkowego ukladu nerwowego. Autor ponad 130 publikagji
naukowych oraz kilkudziesigciu wystapieri na konferencjach krajowych
i migdzynarodowych. Profesor Nawrocki przedstawia przetomows terapie

w leczeniu glejaka, ktéra pozwala istotnie wydtuzy¢ czas kontroli choroby.

= Panie Profesorze, w leczeniu nowotworéw w ostatnich
dekadach nastapit ogromny postep. Wigkszo$¢ nowo-
tworow jest juz chorobami przewlekiymi, dotyczy to
nawet raka ptuca, ale sg takie typy nowotwordw,
w ktorych rokowanie jest bardzo zte, czas przezycia
pacjenta od diagnozy bardzo krétki. Do tych nowo-
tworéw terminalnych nalezg guzy mézgu. Jaka jest
epidemiologiczna skala wystepowania tych nowotwo-
row i wynikow ich leczenia w Polsce i na Swiecie?
Guzy mdzgu nalezg do stosunkowo rzadkich nowotworow, ale
ich znaczenie kliniczne jest bardzo duze. Na Swiecie kazdego
roku rozpoznaje sie okoto 300-330 tysiecy nowych przypad-
kow guzow maézgu i osrodkowego uktadu nerwowego, a liczba
zgondw wynosi okoto 250 tysiecy rocznie (dane International
Agency for Research on Cancen. W Polsce, wedtug Krajowe-
go Rejestru Nowotworow, co roku diagnozuje sie okoto 2,5
tysiecy nowych przypadkow, liczba zgondw wynosi okoto 2,5
tysigca rocznie. ChoC stanowig one jedynie niewielki odsetek
wszystkich nowotworow, odpowiadajg za stosunkowo duzg
liczbe zgonow. Oznacza to, Ze sg to choroby o wysokiej Smier-
telnoSci w stosunku do czestosci wystepowania. Nie wszystkie
guzy mozgu sg takie same. Warto podkresli¢, ze okreslenie
,guz mozgu” obejmuje bardzo rozne choroby. Cze$¢ guzow ma
charakter tagodny i rosnie powoli, np.: oponiaki, guzy przysad-
ki, nerwiaki. W takich przypadkach rokowanie bywa dobre,
a leczenie czesto skuteczne. Znacznie wigkszym wyzwaniem
sg natomiast ztosliwe nowotwory mozgu, zwitaszcza tzw. glejaki.
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Najczgstszym i najbardziej agresywnym pierwotnym
nowotworem mézgu u dorostych jest glejak
wielopostaciowy. Pomimo stosowania nowoczesnego
leczenia, obejmujacego operacje neurochirurgiczna,
radioterapig, chemioterapie (temozolomid), wyniki
leczenia pozostaja ograniczone. Sredni czas
przezycia od rozpoznania wynosi: okoto 14-18
miesigcy, a 5-letnie przezycie osiaga
jedynie 5-7% pacjentéw.

= Jakie sg objawy, ktore moga wskazywa¢ na guzy
mdzgu, ktére powinny nas zaniepokoi¢, a naszego
lekarza rodzinnego sktoni¢ do wystawienia karty
szybkiej Diagnostyki i Leczenia Onkologicznego, na
podstawie tylko podejrzenia tej choroby?
Najbardziej niepokojace sg objawy, kitore sugerujg wzrost
cisnienia $rodczaszkowego albo ogniskowe uszkodzenie
mozgu. Do takich objawow nalezg przede wszystkim: nowy
napad padaczkowy u osoby, ktdra wczesniej padaczki nie
miata, nowy, narastajacy bol gtowy, zwtaszcza jesli z tygod-
nia na tydzien staje sie silnigjszy, budzi w nocy lub rano
i towarzyszg mu nudnosci i wymioty, a takze nudnosci i wymioty
— szczegolnie poranne — bez jasnego wyttumaczenia gastro-
enterologicznego. Mogg to by¢ takze postepujgce zaburzenia
neurologiczne ogniskowe: niedowfad reki lub nogi, opadanie
kacika ust, zaburzenia mowy, zaburzenia czucia, chwigjnos¢
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chodu, zaburzenia rownowagi lub koordynacji, zaburzenia
widzenia: podwdjne widzenie, ubytki pola widzenia, niewyrazne
widzenie, zmiana zachowania lub osobowosci, spowolnienie,
zaburzenia pamigci, koncentracji czy funkcji poznawczych,
sennosc, narastajgce splatanie, apatia.

= Dlaczego guzy mdzgu s3 tak oporne na réznego typu
terapie, ktore sprawdzajg sie w nowotworach o innej
lokalizacji? Co jest barierg w ich leczeniu?
Wynika to nie z braku dostgpnych metod leczenia, lecz z wy-
jatkowej specyfiki zarowno samego narzadu, jak i biologii tych
nowotwordw. Podstawowg trudnoscig jest fakt, ze mozg jest
strukturg niezwykle ztozong i wrazliwg. W wielu nowotworach
mozliwe jest chirurgiczne usunigcie guza wraz z marginesem
zdrowej tkanki, co zwieksza szanse na trwate wyleczenie.
W mdzgu takie postepowanie zwykle nie jest mozliwe. Nawet
niewielki guz moze znajdowac sie w obszarze odpowiedzial-
nym za kluczowe funkcje, takie jak mowa, ruch, pamiec czy
Swiadomos¢. W zwigzku z tym leczenie operacyjne bardzo
czesto musi by¢ kompromisem pomigdzy maksymalnym
usunieciem zmiany a zachowaniem sprawnosci pacjenta.
Dodatkowym problemem jest sposob wzrostu wielu guzow
mozgu, zwiaszcza glejakow.

W przeciwienistwie do wielu nowotworéw innych
narzadéw, ktére tworza wyraznie odgraniczong mase,
glejaki majg charakter wybitnie naciekajacy
i rozproszony. Oznacza to, ze komérki nowotworowe
rozprzestrzeniajg si¢ pomigdzy prawidlowymi
komérkami mézgu i moga wnikaé wzdtuz widkien
nerwowych na znaczne odlegtosci od gltéwnego
ogniska. W praktyce oznacza to, ze nawet najbardziej
precyzyjna operacja nie jest w stanie usunaé
wszystkich komérek nowotworowych, a choroba

ma sklonno$é¢ do nawrotéw.

Kolejng istotng barierg jest tzw. bariera krew—mozg. Jest to
naturalny mechanizm ochronny, ktdry zabezpiecza mozg
przed szkodliwymi substancjami obecnymi we krwi. Niestety,
ta sama bariera ogranicza rowniez przenikanie wielu lekow
przeciwnowotworowych. W efekcie czes¢ terapii, ktore sg sku-
teczne w innych lokalizacjach, nie osigga w mozgu odpowied-
niego stezenia, by dziata¢ efektywnie. Nie bez znaczenia jest
takze ztozona biologia tych nowotwordw.

Guzy mézgu, szczegélnie glejaki, charakteryzuja sie
duzg réznorodnoscig komérek. W obrebie jednego
guza mogg wspdlistnie¢ populacje komérek
o réznej wrazliwosci na leczenie.
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Oznacza to, ze nawet jesli terapia skutecznie niszczy czesc
komorek, inne moga przetrwac i doprowadzi¢ do ponownego
wzrostu guza. Dodatkowo komorki te czesto posiadajg zdol-
noSC naprawy uszkodzen DNA, co zmnigjsza skutecznoS¢
radioterapii.

Istotnym ograniczeniem pozostaje rowniez mniejsza skutecz-
no$C immunoterapii, ktéra zrewolucjonizowata leczenie wie-
lu innych nowotworow. Mozg jest narzgdem o szczegdlnych
wiasciwosciach immunologicznych, a uktad odpornosciowy
ma utrudniony dostep do jego wnetrza. Ponadto same guzy
mozgu potrafig aktywnie hamowac odpowiedz immunolo-
giczng, co dodatkowo ostabia dziatanie tego typu terapii.
Wreszcie, nawet stosunkowo niewielkie zmiany w mozgu
mogg szybko prowadzic do pogorszenia stanu chorego.
Zaburzenia neurologiczne, problemy z poruszaniem sig, mowa
czy funkcjami poznawczymi moga ograniczac mozliwosc za-
stosowania intensywnego leczenia, ktore w innych nowotwo-
rach bywa standardem.

= W diagnostyce i leczeniu guzoéw mézgu mamy bardzo
nowoczesne podejscie, ktore przektada sie na tzw.
agnostyczng klasyfikacje tych nowotworéw, na czym
ona polega?
W diagnostyce i leczeniu guzow mdzgu w ostatnich latach
zaszta istotna zmiana. Coraz czesciej 0 rozpoznaniu nie de-
cyduje juz tylko obraz guza pod mikroskopem, ale jego profil
molekularny, czyli konkretne zmiany genetyczne napedzaja-
ce rozwdj choroby. Takie podejscie okreSla sie czasem jako
,agnostyczne” lub precyzyjne — poniewaz kluczowe znacze-
nie ma nie tylko lokalizacja nowotworu, ale jego biologiczne
,podfoze”. W praktyce oznacza to, ze u czesci pacjentow
mozna dobrac leczenie ukierunkowane na konkretng mutacje.

m Czy w przypadku glejaka to nowoczesne, agnostyczne
podejscie, zwigzane z wykryciem mutacji a nastepnie
skutecznej terapii hamujacej jej dziatanie sprawdzito
sie? Czy mamy taka terapie celowang i dla jakiej grupy
pacjentow z glejakiem jest ona wskazana, czy rowniez
dla dzieci?

W glejakach takie podejscie zaczgto przynosi¢
pierwsze wymierne efekty, cho¢ dotyczy to wybranej
grupy chorych. Najlepszym przyktadem sa guzy
z mutacjg genu /DH. W tych nowotworach
opracowano lek — worasydenib, ktéry blokuje
dziatanie zmutowanego enzymu odpowiedzialnego
za rozw6j choroby. Co istotne, jest to lek dobrze
przenikajacy do mézgu, co w neuroonkologii ma

kluczowe znaczenie.
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Badania kliniczne wykazaty, ze u pacjentow z glejakiem
0 nizszym stopniu ztosliwosci (tzw. stopien 2) i mutacjg IDH
worasydenib pozwala istotnie wydtuzy¢ czas kontroli choroby
oraz opdzni¢ konieczno$¢ zastosowania radioterapii i che-
mioterapii. Innymi stowy, choroba przez dtuzszy czas pozostaje
stabilna, a pacjent moze unikngc lub odsungc w czasie bardziej
obcigzajgce leczenie. Terapia ta moze by¢ stosowana takze
u miodszych pacjentéw (od 12. roku zycia), cho¢ — podobnie
jak u dorostych — dotyczy tylko scisle okreslonej grupy chorych.
Wiasnie dlatego worasydenib okreslany jest mianem terapii
przetomowej. Po raz pierwszy w glejakach udowodniono
w duzym badaniu klinicznym, ze leczenie celowane na kon-
kretng mutacje moze realnie zmieni¢ przebieg choroby.
W odpowiedzi na te wyniki towarzystwa naukowe zaczety
wigczac te terapie do zalecen, cho¢ zaznaczajg, ze dotyczy
ona wybranych pacjentow i nie zastgpuje innych metod
leczenia.

/naczenie tej terapii zostato dostrzezone takze w Polsce.
Worasydenib znalazt sie na liscie dziesieciu lekow wskazanych
przez ekspertow jako priorytetowe do refundacji w onkologii
na 2026 rok. Oznacza to, ze jest on uznawany za jedng z naj-
wazniejszych innowacji, ktore moga poprawi¢ wyniki lecze-
nia pacjentdw. Lek ten otrzymat takze w kategorii Najlepszy
innowacyjny lek na choroby rzadkie prestizowa Nagrode Prix
Galien Polska 2025, ktdra uznawana jest za jedno z najwaz-
niejszych wyrdznien w obszarze nauk biomedycznych i jest
nazywana ,Noblem innowacji medycznych”.

Podsumowujac, nowoczesne podejscie molekularne
w guzach mézgu zaczyna przektada¢ si¢ na konkretne
mozliwosci terapeutyczne. Cho¢ nie dotyczy ono
wszystkich pacjentéw, stanowi wazny krok w kierunku
bardziej precyzyjnej i skutecznej neuroonkologii.

TERAPIA PODCISNIENIOWA (NPWT)
W LEGZENIU RAN U PACJENTOW
ONKOLOGIGZNYCH | W OPIECE PALIATYWNEJ

DLACZEGO RANY PRZEWLEKLE

SA WAZNYM PROBLEMEM?

U czesci 0sdb z chorobg nowotworowa lub w opiece paliaty-
wnej moga pojawia¢ sie rany, ktore gojg sie bardzo wolno
(rany przewlekte). Mogg one powodowac bol, nieprzyjemny
zapach, wysigk (sgczenie sie ptynu), trudnosci w poruszaniu
sie oraz obniza¢ komfort zycia. Leczenie i pielegnacja ran
czesto wymagajg czasu, odpowiednich opatrunkéw i wspar-
cia zespotu medycznego.

Ryc. 1. System terapii podcisnieniowej (NPWT) firmy Aspironix wspomagajacy gojenie
ran. Widoczny aparat wraz z kanistrem na wydzieling oraz przewadd ssacy.
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W opiece paliatywnej nie zawsze dazymy do petnego wygo-
jenia rany. Najwazniejsze bywa: zmniejszenie bolu, kontrola
wysieku i zapachu, ochrona skory wokot rany oraz ogranicza-
nie ryzyka zakazenia. To element catosciowej (holistycznej)
opieki nad pacjentem — z uwzglednieniem potrzeb fizycznych,
psychicznych i spotecznych.

CZYM JEST TERAPIA PODCISNIENIOWA (NPWT)?

Terapia podci$nieniowa (ang. Negative Pressure Wound
Therapy, NPWT) to metoda leczenia ran, w ktérej
do rany przyktada si¢ specjalny opatrunek potaczony
z urzadzeniem wytwarzajacym delikatne ujemne
ci$nienie (podcisnienie). W praktyce opatrunek jest
szczelnie zaklejany, a urzadzenie ,,odsysa” nadmiar
plynu z rany do pojemnika lub specjalnego wktadu.

NPWT bywa stosowana w leczeniu ran trudno gojgcych sie,
ran pooperacyjnych i urazowych oraz w wybranych sytuacjach
u pacjentéw onkologicznych i w opiece paliatywnej — zawsze
po ocenie lekarza i pielegniarki zajmujgcych sie ranami.
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Ryc. 3. Widok po aplikacji opatrunku na powierzchnie rany. Widoczna jest czarna gabka poliuretanowa wypetniajaca ubytek rany, pokryta szczelnie folia. Na wierzchu zatozony
Jest port z drenem ssacym odprowadzajacym wyazieling do kanistra.

Ryc. 4. Rozlegta rana odlezynowa w okolicy kosci krzyzowej z odstonietymi struktura- — Ryc. 5. Stan rany po 2 tygodniowej terapii podcisnieniem, zuzyto 4 opatrunki., Widoczne
mi kostnymi oraz obecnoscia tkanek martwiczych. Rana przed zastosowaniem terapii - zmnigjszenie ubytku rany, zamknely sie loze drenujace w glab struktur tkankowych.
podcisnieniowey. Struktury kostne w dalszym ciggu pozostaty odstonigte.

Ryc. 6. Rana odlezynowa w okolicy kosci krzyzowej o Srednicy ok 5 cm, penetrujgca w glab tkanek na ok 2,5 cm. Dno rany wypefnione jest nowopowstata tkanka ziarninujgca.
(zdjecie po lewe)). Do leczenia zastosowano terapie podcisnieniowa V.A.C. z potaczniem opatrunkdw specjalistycznych. Na zdjeciu po prawej widoczna jest ta sama rana po
0k. 5 migsigcach terapii.
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JAK DZIALA NPWT?
Najwazniejsze mechanizmy dziatania:

 usuwa nadmiar wysieku i zmniejsza obrzgk, co moze
poprawia¢ ukrwienie rany,

* pomaga utrzymac stabilne, wilgotne Srodowisko
sprzyjajgce gojeniu,

* delikatnie ,pobudza” tkanki w dnie rany, co moze
sprzyja¢ tworzeniu ziarniny (zdrowej, czerwonej tkanki
gojace;),

® moze ogranicza¢ namnazanie drobnoustrojow

i powstawanie biofilmu (warstwy bakterii utrudniajace;
leczenie),

e utatwia kontrole wysieku i nieprzyjemnego zapachu,
€0 czesto poprawia komfort pacjenta i bliskich mu osob.

Rye. 2. Zestaw opatrunkowy stosowany w terapii podcisnieniowej zakladany
bezposrednio na rang, ktdry umoziiwia kontrolowane odsysanie wydzieliny z rany.

KIEDY ROZWAZA SIE NPWT?
NPWT moze by¢ rozwazana m.in. w przypadku:

e odlezyn 2.—4. stopnia EPUAP,

* owrzodzen podudzi (np. zylnych) oraz wybranych ran
niedokrwiennych po ocenie krazenia,

e stopy cukrzycowej — szczegolnie przy duzym wysieku
(po ocenie ukrwienia i leczeniu infekcji),

e ran po operacjach (np. w chirurgii naczyniowej, ortopedii)
— takze profilaktycznie na zamknigtej ranie u 0sob
Z duzym ryzykiem powikfan,

* ran rozlegtych lub gtebokich, z ubytkiem tkanek
(po odpowiednim przygotowaniu rany).
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U pacjentéw onkologicznych decyzja o NPWT
zawsze jest indywidualna. Uwzglednia
m.in. stan ogdlny, cele opieki (np. paliatywne),
krwawienie, ryzyko infekecji oraz oczekiwany
wplyw na komfort zycia.

KIEDY NIE STOSUJE SIE NPWT LUB WYMAGA ONA
SZCZEGOLNEJ 0STROZNOSCI?
NPWT zwykle nie jest stosowana, gdy wystepuje:

* nieusunigta martwica (twarda, czarna tkanka) — rana
najpierw wymaga opracowania zgodnie z decyzjg lekarza,

e aktywne, nieopanowane krwawienie lub bardzo wysokie
ryzyko krwawienia,

* niekontrolowane zakazenie ogolnoustrojowe (np. sepsa)
— wymaga pilnego leczenia,

* niezabezpieczone, odstoniete naczynia krwionosne,
narzady lub przeszczepy bez warstwy ochronnej,

* przetoki do narzadow jamistych (np. jelita) — decyzja
zalezy od sytuacji klinicznej.

W niekt6rych przypadkach w obrebie rany
moze znajdowac si¢ tkanka nowotworowa.
Wtedy NPWT zwykle nie jest leczeniem
»ha wygojenie”, ale czasem moze by¢ rozwazona
paliatywnie (np. dla kontroli wysi¢ku i zapachu) —
decyzje podejmuje zespSt prowadzacy.

JAK WYGLADA TERAPIA W PRAKTYCE?

1) Przygotowanie rany: rana jest oceniana, 0czyszczana
i zabezpieczana, a skora wokét chroniona przed maceracjg
(rozmigkaniem).

2) Zatozenie opatrunku: do rany wkfada sie pianke lub spe-
cjalny wkiad, catosc szczelnie zakleja folig i podtacza dren do
urzadzenia.

3) Praca urzadzenia: pompa wytwarza podcisnienie. Moze
pracowac ciggle lub z przerwami — w zaleznosci od zalecen.

4) Zmiana opatrunku: najczesciej co 48—72 godziny, a czesciej
przy duzym wysieku, infekcji lub gdy opatrunek traci szczel-
no$¢. Czestotliwos¢ zawsze ustala personel medyczny.

Niektore systemy sg wieksze (szpitalne), inne mate i przenosne
(mobilne), co utatwia leczenie w domu. Personel pokaze, jak
bezpiecznie poruszac sie z urzadzeniem i jak dbac o szczel-
nos¢ opatrunku.
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|
MOZLIWE KORZYSCI KIEDY TRZEBA PILNIE SKONTAKTOWAC SIE
Z PERSONELEM MEDYCZNYM?
Najczesciej oczekiwane efekty NPWT to: Nalezy szybko zgtosic si¢ do lekarza/pielegniarki, jesli:

mniej wysicku i lepsza kontrola zapachu,
mniejszy obrzek i ochrona skéry wokét rany,
ufatwienie tworzenia ziarniny i przygotowanie rany
do dalszego leczenia (np. innych opatrunkéw lub

* pojawia sie Swieze krwawienie do opatrunku
lub pojemnika,

* narasta bdl w ranie mimo lekow przeciwbdlowych,

zabiegu), rzadsze zmiany opatrunku w poréwnaniu . wystepuje gqrquka, fjreszcze, nagte ostabienie |ub inne
z niektérymi metodami (zaleznie od rany), poprawa objawy zakazenia 0golnego,
komfortu i jakosci zycia — szczeg6lnie wtedy, * opatrunek czgsto sig rozszczelnia, a rana zaczyna
gdy problemem jest wysi¢k i zapach. intensywnie saczyc,
. - . * pojawia si¢ nieprzyjemny, nagle nasilony zapach lub
MOZLIWE TRUDNOSCI | DZIAtANIA NIEPOZADANE ropny wysiek,

Jak kazda metoda, NPWT moze wigzac sig z trudnosciami: | urzadzenie alarmuje i nie udaje sie przywrocié

* bol lub dyskomfort przy zaktadaniu albo zmianie prawidtowej pracy zgodnie z instrukcja przekazang
opatrunku (zwykle mozna go ograniczy¢ odpowiednim przez personel.
leczeniem przeciwbolowym),

N o . PODSUMOWANIE
e podraznienie lub uszkodzenie skory wokot rany, zwtaszcza

gdy opatrunek jest nieszczelny, Terapia podci$nieniowa (NPWT)
* problem z utrzymaniem szczelnosci (np. w okolicy fatdow jest nowoczesng metoda leczenia wybranych
skory), ran trudno gojacych si¢. W opiece paliatywnej

o o , . i u pacjentéw onkologicznych moze by¢ szczegélnie
* nieprzyjemne odczucia ZWigzane z noszeniem Urzadzenla,

hatasem pompy lub ograniczeniem ruchu pomocna, gdy celem jest zmniejszenie wysicku
' i nieprzyjemnego zapachu oraz poprawa komfortu

* rzadziej — krwawienie, pogorszenie stanu rany lub zycia. Zastosowanie tej metody zawsze wymaga

nasilenie zakazenia (wymaga szybkiej oceny). indywidualnej oceny i regularnego nadzoru

zespotu medycznego.

mgr Edyta Wawrzyniczuk,
pielegniarka oddziatlowa
Kliniki Medycyny Paliatywne;j
Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego

dr hab. n. med. i n. o zdr.
Tomasz Dzierzanowski,
kierownik Kliniki Medycyny
Paliatywnej Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego
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HEMATOLOGIA

LEKI CELOWANE
W HEMATOLOGII

Prof. dr hab. n. med. Wiestaw Wiktor Jedrzejczak — specjalista choréb
wewngetrznych, hematolog, onkolog kliniczny, transplantolog, profesor
w Klinice Hematologii, Transplantologii i Choréb Wewng¢trznych WUM,
wiceprezes Fundacji Dom Ronalda McDonalda Polska oraz Laureat
Nagrody Fundacji na rzecz Nauki Polskiej. Jako pierwszy w Polsce prze-
prowadzit allogeniczne przeszczepienie szpiku w 1984 roku, a takze prze-
szczepienie autologiczne w 1985 roku. Profesor Jedrzejczak przedstawia
histori¢ rozwoju lekéw celowanych w hematoonklogii i wyjasnia mecha-

nizmy dziatania poszczegdlnych terapii.

CZY CHEMIOTERAPIA JEST LECZENIEM CELOWANYM?
Wiasciwie niemal kazde leczenie jest celowane. Inaczej mowigc,
jest skierowane przeciwko jakiej$ czasteczce wewnatrz lub na
zewnatrz komorki, z ktorg to czasteczkg zwigzek leczniczy
musi wejs¢ w reakcje. Chemioterapia rowniez.

Chemioterapia potocznie nazywamy leczenie,
ktérego celem jest uszkodzenie zdolnosci rozrodczych
komérki, czyli uderzenie w jakas$ czasteczke bioraca
udziat w tym procesie, najcz¢sciej czasteczke
znajdujaca si¢ w jadrze komérkowym.

Poniewaz komarki nowotworowe cechujg sie wigkszg zdol-
noscig do podziatow, to uderzenie w te akurat ceche, oka-
zato swojg skuteczno$c jako pierwsze. Pierwotnie bowiem
s3dzono, ze komorka nowotworowa tak rozni sig od komorki
zdrowej, jak oko prawe od lewego. To wykluczatoby mozli-
woSC interwencji leczniczej za pomoca leku, ale okazato sie
nieprawda i temu zawdzigczamy to, ze mamy leki przeciw-
nowotworowe, ktore coraz bardziej wybiorczo niszczg
komorki nowotworowe i 0szczedzajg zdrowe. Przez diugi
czas ,maszyneria podziatowa” komorki byta gtownym celem
terapii przeciwnowotworowych.

PIERWSZE LEKI CELOWANE: W ZMIANY
WEWNATRZCYTOPLAZMATYCZNE

| W CZASTECZKI POWIERZCHNI KOMOREK

Odkrycie w 1960 roku pierwszej nabytej zmiany genety-
cznej charakterystycznej dla komérek nowotworowych,
tj. chromosomu Filadelfia w przewlektej biataczce szpikowej,
otworzyto droge do poszukiwania celdéw w cytoplazmie komar-
ki zwigzanych z takimi zmianami, ktorych wkrotce wykryto caty
szereq.

Z kolei w 1976 roku opracowano pierwszg metode
wytwarzania przeciwciat skierowanych przeciwko okre-
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Slonej czasteczce na powierzchni komorki tzw. przeciw-
ciat monoklonalnych. To z kolei otworzyto droge do wytwa-
rzania przeciwciat skierowanych przeciwko okreslonym
nowotworom posiadajgcych dang czasteczke na swojej po-
wierzchni (rycina).

Chemioterapia
(czerwona gwiazdka)
atakuje struktury

w jadrze komorki

Celowany lek
drobnoczasteczkowy
(czerwony owal) znajduje
swoj cel wewnatrz komorki

Przeciwciato
monoklonalne
(czerwony Y) atakuje
cel na powierzchni
komorki

~_ <

~_ <!

Te dwa odkrycia utorowaly droge do poszukiwania
i wytwarzana dwéch kategorii lekéw celowanych:
lekéw drobnoczasteczkowych bedacych zdolnymi

do zahamowania i zniszczenia komérek
nowotworowych przez wigzanie
wewnatrzkomérkowych czasteczek zwigzanych
z przemiang nowotworowa i przeciwciat
monoklonalnych niszczacych komérki nowotworowe
po rozpoznaniu i zwiazaniu z charakterystyczng
czasteczka na ich powierzchni.

PIERWSZY INHIBITOR KINAZY TYROZYNOWEJ

Modelowa sytuacjg dla rozwoju terapii drobnoczasteczkowych
stata sie wspomniana juz sprawa przewlektej biataczki szpi-
kowej, w ktorej najpierw stwierdzono, ze nastgpstwem powsta-
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nia wspomnianego chromosomu Filadelfia jest pojawienie sie
w komarce zmutowanego genu, a nastgpnie w cytoplazmie
komorki jego produktu tj. trwale pobudzonego enzymu: kinazy
tyrozynowej BCR-ABL. Nastepnie znaleziono substancjg, ktora
ten enzym dos¢ wybidrczo blokuje. Taka byta geneza pojawienia
sie imatinibu, ktory zrewolucjonizowat leczenie tej choroby.

PRZECIWCIALA MONOKLONALNE

Z przeciwciatami monoklonalnymi sprawa wyglgdata nieco
inaczej. Po pierwsze, przez dtugi czas udawato sig je wytwa-
rzac jedynie u myszy, a mysie przeciwciata byly rozpoznawane,
jako obce przez ukfady odpornosciowe chorych i szybko
eliminowane, co w zasadniczy sposob ograniczato ich wyko-
rzystanie. Dopiero kolejne technologie ich ,ucztowieczania”
pozwolity na wytwarzanie z nich lekow.

To ucztowieczenie polegato na zastgpieniu znacznej czgsci
mysiego przeciwciata czesciami ludzkiego przeciwciata po-
zostawiajgc czesci mysiej jedynie rozpoznawanie czasteczki
docelowej. Tak zmodyfikowane przeciwciato nie byto elimi-
nowane przez uktad odpornosciowy chorego i mogto przejawic
swoje zdolnosci lecznicze.

Pierwszym lekiem tak przygotowanym byto przeciwciato ry-
tuksymab rozpoznajace czasteczke CD20 (czasteczki powie-
rzchni komorek okreslane sg jako CD z numerem, ktdry odpo-
wiada kolejnosci ich odkrycia) obecng na powierzchni chto-
niakow z komorek B.

ROZWOJ TERAPII INHIBITORAMI KINAZ W PRZEWLEKLEJ
BIALACZCE SZPIKOWEJ | CHLONIAKACH

W ciggu ostatnich lat do leczenia nowotworow krwi trafity
dziesigtki lekow opracowanych w oparciu o te technologie
i stale trafiajg nastepne. Z jednej strony po odkryciu skutecz-
nosci jednego leku poszukuje sie wsrod zwigzkow o podob-
nej budowie lekow bardziej skutecznych lub mniej toksy-
cznych. Trzymajgc sie przyktadu przewlektej biataczki szpi-
kowej zsyntetyzowano i wprowadzono kolejne inhibitory kinazy
tyrozynowej BCR-ABL: nilotynib, dasatynib, bosutynib i pona-
tynib.

Z drugiej strony korzystajgc z tego przyktadu poszukuje sie
podobnych celdow dla innych nowotwordéw. Przyktadowo, za
taki cel w przewlektej biataczce limfocytowej mozna byto uznac
tzw. kinaze Brutona odpowiedzialng za wytwarzanie przeciw-
ciat. | w ten sposdb do jej leczenia wkroczyt najpierw ibru-
tynib, a nastepnie akalabrutynib i zanubrutynib, czyli kolejne
inhibitory tej kinazy. | tak to prdbuje sie robic takze w innych
nowotworach, a dopetnieniem jest tu technologia przeciwciat
monoklonalnych.

PRZECIWCIALA MONOKLONALNE NOWEJ GENERACJI

Tutaj dzieje sie podobnie. Z jednej strony usituje sie wytworzyc
przeciwciata lepiej atakujgce czasteczke juz zidentyfikowang
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jako dogodny cel leczniczy. Takim przyktadem jest wprowadze-
nie do praktyki innego przeciwciata anty CD20: obinutuzuma-
bu. A z drugiej strony poszukuje sie innych dogodnych celow
dla przeciwciat tj. takich czasteczek docelowych, ktdre w miarg
wybidrczo wystepuja na komdrkach nowotworowych. Tutaj za
przyktad moze stuzyc przeciwciato przeciwko czgsteczce CD38
znajdujacej sie na powierzchni komarek szpiczaka plazmocyto-
wego czyli daratumumab.

Sa to tzw. ,nagie” przeciwciata, a wiec przeciwciata wykorzy-
stujgce normalne dziatanie przeciwciat np. po dotgczeniu do
nich dopetniacza. Natomiast okazato sig, ze w wielu przypad-
kach takie przeciwciato niczego ztego komorce nowotworowej
nie robi. Dotyczy to na przyktad przeciwciata anty-CD30 skie-
rowanego przeciwko czgsteczce znajdujgcej na powierzchni
komorek chioniaka Hodgkina. Konieczne stato sie wzmocnienie

jego aktywnosci.

KON TROJANSKI — POLACZNIE PRZECIWCIALA
MONOKLONALNEGO | CYTOSTATYKU

Polegato to na dofgczeniu do przeciwciata czasteczki cyto-
statyku wedotyny, ktora zresztg jest zbyt toksyczna, aby sto-
sowac jg samodzielnie. Tak powstaty lek brentuksymab we-
dotyny stat sie juz podstawowym w leczeniu tego chtoniaka.
W tym zwigzku przeciwciato odgrywa role ,Konia Trojanskiego”.
Jest odpowiedzialne jedynie za celowane dostarczenie dane-
go leku do wtasciwej komorki, a nastepnie caty kompleks jest
przez komorke wchtaniany i przeciwciato jest niszczone jako
niepotrzebne. Uwolniony cytostatyk zabija komarke.

PRZECIWCIALA DWUSWOISTE

Jeszcze innym celowanym pomystem s3 tzw. przeciwciata
dwuswoiste tzw. BITE. One z kolei sg ztozone z potgczonych
ze sobg dwoch przeciwciat. Jedno z nich rozpoznaje i wigze
okreslong komorke nowotworowa, a drugie limfocyta T zdolne-
go zabic takg komorke. Powoduije to zblizenie sie tych dwoch
komorek i umozliwia to limfocytowi T precyzyjne wykonanie
swojego dziatania. Pierwszym lekiem tego typu byt blinatu-
momab wykorzystywany w ostrej biataczce limfoblastyczne;.
W tym leku jedno przeciwciato rozpoznaje i wigze czgsteczke
CD19 obecng na komorkach tej biataczki, a drugie czastecz-
ke CD3 obecng na powierzchni limfocytow T. Dostepne sg
juz inne leki opracowane w oparciu o te technologie np. tek-
listamab i talkwetamab wykorzystywane w leczeniu szpiczaka
plazmocytowego.

TERAPIA CAR-T

Terapia CAR-T (ang. Chimeric Antigen Receptor T-cell therapy)
to zaawansowana immunoterapia komdrkowa, polegajaca na
genetycznej modyfikacji wtasnych limfocytow T pacjenta, aby
rozpoznawaty i niszczyty komorki nowotworowe. Jest ona te-
matem 3 numeru Oli-onko Onkologia i Hematologia dla
Pacjenta.
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TERAPIE CELOWANE W LECZENIU
PACJENTOW PEDIATRYCZNYCH
Z CHOROBAMI NOWOTWOROWYMI

Prof. dr hab. n. med. Jan Styczyriski — konsultant krajowy w dziedzinie
onkologii i hematologii dziecigcej, kierownik Katedry i Kliniki Pediatrii,
Hematologii i Onkologii Collegium Medicum w Bydgoszczy. Pelni funk-
cj¢ Przewodniczacego Zespotu Koordynacyjnego NFZ ds. terapii CAR-T
pacjentéw z ostra bialaczka limfoblastyczng. Przewodniczacy Zespotu
Koordynacyjnego NFZ ds. terapii selumetynibem pacjentéw z neurofi-
bromatoza. Czlonek Krajowej Rady Transplantacyjnej i Rady ds. Choréb
Rzadkich. Przewodniczacy Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Zakazen.
Czlonek Zarzadéw Gléwnych: Polskiego Towarzystwa Onkologii i He-
matologii Dziecigcej, Polskiego Towarzystwa Hematologéw i Transfuzjo-
logéw oraz Polskiego Towarzystwa Pediatrycznego. W latach 2019-2023
Redaktor Naczelny czasopisma ,,Acta Haematologica Polonica”, obecnie
zastgpca Redaktora Naczelnego. W latach 2016-2020 Przewodniczacy
Infectious Diseases Working Party (IDWP), obecnie zastgpca Przewodni-
czacego IDWP czlonek Zarzadu EBMT (Europejskiego Towarzystwa Przeszczepiania Krwi i Szpiku). Cztonek
International Advisory Board czasopisma Lancet Haematology (2014-2020). Autor ponad 700 recenzowanych
prac naukowych i ponad 800 doniesieri konferencyjnych i artykutéw nierecenzowanych. Zaliczany do 2%
najczesciej cytowanych naukowcéw swiata.

ISTOTA TERAPII CELOWANEJ W ONKOLOGII Do najczesciej stosowanych aktualnie lekow terapii celowanej
nalezg przeciwciata monoklonalne (nazwa konczy sie na -mab)
skierowane przeciwko okreslonym strukturom w komaorkach
nowotworowych, ktorymi s3 najczesciej receptory powierz-
chniowe, zmutowane geny lub enzymy regulujgce proliferacje
i przezycie komdrek oraz inhibitory kinaz tyrozynowych (nazwa

konczy sie na -nib).

Terapia celowana to metoda leczenia nowotworéw,
ktéra precyzyjnie niszczy komérki nowotworowe
w oparciu o mechanizmy wynikajace z wynikéw

badani molekularnych nowotworu, blokujac
specyficzne biatka lub mutacje odpowiedzialne
za jego wzrost. Koncepcja terapii celowane;j

powoduje, ze jest ona skuteczniejsza
i mniej toksyczna niz klasyczna chemioterapia.

Terapia celowana to obecnie gtéwny kierunek rozwoju stra-
tegii leczenia nowotworow. Leki celowane sg ukierunkowane
na konkretne zmiany molekularne. W celu zastosowania te-
rapii celowanej konieczne jest wczesniejsze wykonanie badan
molekularnych, aby stwierdzi¢ obecnosci konkretnego biatka
(biomarkerdw) lub mutacji.

Wykonywanie badari molekularnych jest obecnie
standardem postgpowania diagnostycznego
w onkologii dziecigcej, co jednak nie znaczy,
ze jest standardem refundowania w Polsce.
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ROZNICA POMIEDZY TERAPIA CELOWANA

| IMMUNOTERAPIA

Terapia celowana jest inng strategig terapii onkologicznej niz
immunoterapia nowotworow. Terapia celowana dziata bez-
posrednio na komorki nowotworowe, wymaga stwierdzenia
obecnosci specyficznego celu molekularnego i ukierunkowa-
na jest na konkretne biatko lub mutacije.

Immunoterapia jako strategia onkologiczna pobudza uktad
immunologiczny i dziata na markery tego uktadu (np. PD-1),
modulujgc odpowiedz uktadu odpornosciowego i wzmacniajgc
jego zdolnos¢ do niszczenia komorek nowotworowych, lecz
nie wptywa na konkretne mutacje nowotworowe.
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TERAPIE CELOWANE W ONKOLOGII DZIECIECEJ

W onkologii dziecigcej najczesciej stosowane terapie celowane
to: rytuksymab w chtoniakach nieziarniczych B-komdrkowych,
imatynib i aasatynib w przewlekitej biataczce szpikowej, blina-
fumomab w ostrej biataczce limfoblastycznej i dinutuksymab
beta w nerwiaku zarodkowym wspétczulnym.

Aktualnie dostgpne programy lekowe dla dzieci i mtodziezy
z chorobami nowotworowymi obejmuja nastepujgce terapie
celowane:

* B.65. Leczenie chorych na ostrg biataczke limfoblasty-
czng (G91.0): blinatumomab (w postaciach opornych
lub nawrotowych), tisagenlecleucel (CAR-T),

* B.110. Leczenie dinutuksymabem beta pacjentow
z nerwiakiem zarodkowym wspdtczulnym (C47),

* B.114. Leczenie chorych na ostrg biataczke szpikowg
(C92.0): gemtuzumab ozogamycyny (powyzej 15 . z,

w nowo rozpoznanej AML),

* B.144. Leczenie pacjentéw z guzami litymi z fuzjg genu
receptorowej kinazy tyrozynowej dla neurotrofin (NTRK):
larotrektynib, entrektynib,

* B.155. Leczenie chorych z nerwiakowtokniakami
splotowatymi w przebiegu neurofibromatozy typu 1
(Q85.0): selumetynib,

* B.177. Leczenie dzieci i modziezy chorych na glejaka
(C71): dabrafenib, trametynib.

Szybko postepujgcy rozwoj wiedzy sprawia, ze wskazania do
terapii celowanej zmieniajg sie i rozszerzajg na nowe grupy
pacjentdw, poniewaz pojawiajg sie dowody medyczne na
wyzszg skutecznos¢ tych terapii niz stosowane dotychczas
strategie terapeutyczne.

Przyktadem tego jest glejak z mutacja genu /DH.
W tym nowotworze opracowano lek — worasydenib,
na ktdrego refundacj¢ u dzieci od 12 r. Z.
pilnie czekamy.

BLINATUMOMAB: NAJWAZNIEJSZA POTRZEBA
ROZSZERZENIA TERAPII CELOWANEJ
W ONKOLOGII DZIECIECEJ

Koniecznoscia jest zastosowanie blinatumomabu
w pierwszej linii leczenia u pacjentéw grupy
wysokiego ryzyka z ostra biataczka limfoblastyczna,
dajac im okoto 8-10% wigcej szans na wyleczenie.
Taki postep wykazano zaréwno w badaniach
amerykariskich, ale réwniez we wstepnych wynikach
badania klinicznego AIEOP-BFM-2017-Poland
w Polsce, finansowanego przez Agencj¢ Badan
Medycznych (ABM).
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Wstepne wyniki terapii z blinatumomabem w pierwszej linii
terapii u dzieci wysokiego ryzyka, prowadzonej w ramach
badania klinicznego, Konsorcjum CALL-POL Polskiego To-
warzystwa Onkologii i Hematologii Dzieciecej przedstawito
na ostatnim zjezdzie ASH w grudniu 2025 r.: zastosowanie
3 Dblokow blinatumomabu w poréwnaniu z chemioterapig
istotnie redukuje chorobe resztkowg 97,3% vs. 64,9%,
a ryzyko wzgledne obecnosci MRD wynosi jedynie RR = 0,17.
Poniewaz pacjenci z dodatnig choroba resztkowg majg 60%
ryzyko nawrotu biataczki, to u czesci pacjentéw zastosowanie
blinatumomabu, usungtoby koniecznos¢ zastosowania terapii
CAR-T i/lub allotransplantacji komdrek hematopoetycznych
szpiku kostnego.

W ostatnich miesigcach w Polsce wprowadzono
terapi¢ blinatumomabem w programie lekowym
w pierwszej linii leczenia u pacjentéw dorostych.
Jednak jak dotad, odmdwiono tej terapii dzieciom
grupy wysokiego ryzyka, ktérych mamy
okoto 30-40 rocznie.

INNE NAJWAZNIEJSZE POTRZEBY ROZSZERZENIA
TERAPII CELOWANYCH W ONKOLOGII DZIECIECEJ
Dinutuksymab beta w nerwiaku zarodkowym wspétczulnym
(neuroblastoma) w postaciach opornych i nawrotowych.

Neuroblastoma to ciagle jeden z najtrudniejszy
do leczenia nowotwordw dzieciecych. Dzieki

wprowadzeniu dinutuksymabu beta w pierwszej linii
leczenia, po fazie megachemioterapii i przeszczepieniu
komoérek krwiotwérezych wyniki leczenia poprawity
si¢ 0 okoto 20%. Jednak postacie oporne i nawrotowe
majg bardzo zfe rokowanie z szansg przezycia 10-20%.
Natomiast z licznych analiz wynika, Ze zastosowanie

u nich tego leku, zwigksza te szanse do ponad 50%.

Nic dziwnego, ze ta terapia jest rekomendowana w aktual-
nym protokole europejskiej grupy ds. neuroblastoma (SIOPEN)
u wszystkich pacjentw, ktorzy nie uzyskali adekwatnej odpo-
wiedzi po zakonczeniu chemioterapii indukcyjnej pierwszej
linii lub majg progresje lub nawrdt choroby.

Gemtuzumab ozogamycyny jest lekiem zalecanym u wszystkich
dzieci i mtodziezy ze wznowg ostrej biataczki szpikowej (AML).
W pierwszej linii leczenia w Europie stosuje sie chemioterapie
wielolekowg, ktdra daje wieksze szanse na wyleczenie.

W AML réwniez najwickszym problemem jest
wznowa lub posta¢ oporna. Gemtuzumab
ozogamycyny zwigksza szanse na wyleczenie pacjentéw
z postaciami opornymi lub nawrotowymi.
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DZIALANIA NIEPOZADANE - NADCISNIENIE PLUCNE

NADCISNIENIE PLUCNE

Prof. dr hab. n. med. Grzegorz Kope¢, kierownik Kliniki Choréb Serca
i Naczyn UJ CM z Osrodkiem Choréb Krazenia Plucnego w Krakowskim
Szpitalu Specjalistycznym im. Sw. Jana Pawta II, Petnomocnik Prorektora
CM ds. dydakeyki. Zainteresowania naukowe i gtéwne kierunki badan to:
krazenie plucne, diagnostyka i leczenie nadci$nienia ptucnego, zatorowo$¢
plucna, wady wrodzone serca, interwencyjne leczenie chordb serca i naczyn,
prewencja i epidemiologia choréb uktadu krazenia. Prof. Grzegorz Kope¢
odpowiada na najwazniejsze pytania, dotyczace nadci$nienia ptucnego.

CO TO JEST KRAZENIE PLUCNE?

Krgzenie ptucne, nazywane tez krgzeniem matym, odpowie-
dzialne jest wraz z ptucami za wymiang gazowa, tzn. pobiera-
nie tlenu oraz wydalanie dwutlenku wegla z organizmu. Krew
Zytg gtowng gorng i dolng sptywa z catego organizmu do pra-
wego przedsionka serca. Stad przez zastawke trojdzielng prze-
dostaje sie do prawej komory, ktora kurczac sie rytmicznie,
pompuje krew do tetnic ptucnych. Prawa komora jest przez
zastawke ptucng potgczona z pniem ptucnym, ktory rozgatezia
sie na tetnice ptucne — prawa i lewg — dostarczajgce krew
odpowiednio do prawego i lewego ptuca. Tetnice ptucne dzielg
sie na mniejsze naczynia transportujgce krew do poszcze-
golnych czesci ptuc (ptatow i segmentow), nastepnie tworza
sie¢ naczyn wiosowatych oplatajgcych pecherzyki ptucne.
W pecherzykach ptucnych nastepuje wymiana gazowa.
Nastepnie utlenowana krew zytami ptucnymi jest odprowadza-
na do lewego przedsionka, stad zas do lewej komory. Lewa
komora pompuije krew do aorty, ktora rozprowadza jg po catym
organizmie, tworzac krazenie systemowe zwane tez duzym.

JAKIE JEST PRAWIDLOWE CISNIENIE

W TETNICY PLUCNEJ?

Cisnienie w tetnicy ptucnej mozna opisac za pomocg trzech
wartosci: cisnienia skurczowego, cisnienia rozkurczowego
i cisnienia Sredniego. CiSnienie w tetnicy ptucnej powinno byc
znacznie mniejsze niz tzw. cisnienie tetnicze, ktdre mierzymy
czesto na ramieniu. Prawidtowe cisnienie skurczowe w tetnicy
ptucnej nie przekracza 32 mmHg, rozkurczowe — 13 mmHg,
a cisnienie Srednie — 20 mmHg.

CO TO JEST NADCISNIENIE PLUCNE?

Nadcisnienie ptucne oznacza podwyzszenie
$redniego ci$nienia w tetnicy ptucnej do wartosci
powyzej 20 mmHg. Nadcisnienie ptucne jest
powazna choroba. Aby rozpoczaé leczenie, nalezy
znalez¢ jego przyczyne.
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Aby dokonac rozpoznania, pomiar cisnienia musi by¢ wyko-
nany bezposrednio w tetnicy ptucnej podczas cewnikowania
prawostronnego.
Przyczyny nadcisnienia ptucnego:
 wady wrodzone serca, np. ubytek w przegrodzie
migdzykomorowej lub miedzyprzedsionkowej,
e choroby tkanki fgcznej, np. twardzina ukfadowa, toczen
uktadowy,
e zakazenie HIV,
* marskos¢ watroby (nadcisnienie wrotne),
* leki i toksyny, np. niektdre leki zmniejszajace apetyt,
niektore narkotyki, w tym amfetamina i metamfetamina,
* niewydolnos¢ lewej komory serca, wady zastawki
mitralnej i aortalngj,
* cigzkie choroby ptuc,
* przebyta zatorowos¢ ptucna,
° mutacje genetyczne.
Jezeli przyczyna nadcisnienia ptucnego nie zostanie usta-
lona, méwimy o idiopatycznym tetniczym nadcisnieniu
ptucnym.

JAKIE SA OBJAWY TETNICZEGO NADCISNIENIA
PLUCNEGO (TNP)?

Rozne postaci TNP majg podobne objawy i ze wzgledu na
niespecyficzne symptomy choroby, zazwyczaj uptywa kilka
lub kilkanascie miesiecy zanim pacjent otrzyma prawidtowg
diagnoze.

Pierwszym symptomem nadcisnienia plucnego
jest duszno$¢ wysitkowa, okreslana przez pacjentéw
jako meczliwo$¢, brak tchu, zadyszka. Poczatkowo

wystepuje ona tylko w przypadku wickszego wysitku.
Z czasem objawy narastajg i utrudniaja wykonywanie
codziennych czynnosci.
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Wystgpienie dusznosci przy niewielkim wysitku np. przy schy-
laniu sie $wiadczy o znacznym zaawansowaniu choroby
i konieczna jest pilna konsultacja lekarska.

JAKIE BADANIA NALEZY WYKONAC U PACJENTA

Z PODEJRZENIEM TETNICZEGO NADCISNIENIA
PLUCNEGO (TNP)?

Pacjent, u ktérego podejrzewa sig¢ tetnicze nadcisnienie
ptucne wymaga bardzo szczegétowej diagnostyki. Czes-
to trzeba wykona¢ kilka lub kilkanascie badan:

* ocena klasy czynnosciowej — okreslenie, w jaki sposob
choroba ogranicza aktywnos¢ fizyczng pacjenta,

* echo serca przezklatkowe i przezprzetykowe —
okreslenie prawdopodobienstwa wystapienia TNP,
zdiagnozowanie wad wrodzonych serca jako przyczyny
TNP, ocena rokowania,

e scyntygrafia ptuc — zdiagnozowanie lub wykluczenie
zZmian zakrzepowo-zatorowych w tetnicach ptucnych
jako przyczyny TNP,

* spirometria — zdiagnozowanie lub wykluczenie chordb
ptuc jako przyczyny TNP,

» tomografia komputerowa klatki piersiowej —
zdiagnozowanie lub wykluczenie zmian zakrzepowo-
zatorowych w tetnicach ptucnych oraz chordb ptuc
jako przyczyny TNP,

* USG jamy brzusznej — zdiagnozowanie lub wykluczenie
choroby watroby (nadcisnienia wrotnego) jako przyczyny
TNP,

* cewnikowanie serca — potwierdzenie lub wykluczenie
rozpoznania TNP, diagnostyka przyczyn TNP,

¢ test 6-minutowego marszu (test korytarzowy) — ocena
wydolnosci fizycznej,

* wysitkowy test spiroergometryczny — ocena
wydolnosci fizycznej,

* test na HIV — diagnoza TNP zwigzana z zakazeniem HIV,

* peptyd natriuretyczny (BNP, NT-proBNP) — ocena
przecigzenia prawej komory serca w wyniku nadcisnienia
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1 NADCISNIENIE PLUCNE
vos1 U PACJENTOW Z PRZEWLEKEA
BIALACZKA SZPIKOWA

ka. Prof. dr hab. n. med. Justyna Rybka z Kliniki Hematologii, Terapii

GDY POJAWIA SIE DUSZNOSC: NADCISNIENIE PLUCNE

U PACJENTOW Z PRZEWLEKEA BIALACZKA SZPIKOWA
Przewlekfa biataczka szpikowa (PBSz) nalezy do nowotworéw
mieloproliferacyjnych stanowigc ok. 15% nowo zdiagnozo-
wanych biataczek u 0sob dorostych. W 2000 r. do terapii
u pacjentow z PBSz wprowadzono imatynib — pierwszy inhi-
bitor kinazy tyrozynowej, kt6ry rozpoczat ere leczenia celowa-
nego w tej populacji chorych. Dzigki temu znaczgco poprawita
sie skuteczno$¢ terapii, zmniejszyta jej toksycznosc, a takze
zredukowata liczba koniecznych do wykonania allotransplan-
tacji.

Aktualnie w leczeniu PBSz stosowanych jest 6 roznych inhibi-
toréw kinazy tyrozynowej (IKT): imatynib, dazatynib, nilotynib,
bosutynib, ponatynib oraz asciminib. Czasteczki te roznig sie
skutecznoscig i profilem bezpieczenstwa.

W przypadku terapii przewleklej, jaka jest leczenie
PBSz pacjenci narazeni s na dziatania niepozadane,
ktére moga wystapi¢ zaréwno na poczatku leczenia,

jak réwniez po dluzszym czasie stosowania IKT.
Dlatego tez zaréwno pacjent, jak i lekarz prowadzacy
chorego z PBSz, powinien zachowaé czujnosé
i zwraca¢ uwage na nowe, czasami
bardzo dyskretne zmiany.

Dziatania niepozadane, ktore wystepujg w trakcie terapii inhi-
bitorami kinazy tyrozynowej wptywajg na jakos¢ zycia pacjen-
tow z PBSz, a takze na skutecznos¢ stosowanego leczenia.
Nietolerancja terapii powoduje jej zmiane na inny IKT
u jednego na 5 pacjentow w ciggu 3 pierwszych lat
leczenia.

NADCISNIENIE PLUCNE

Nadcisnienie ptucne (NP) to choroba naczyn ptucnych,
ktora prowadzi do przecigzenia prawej komory serca i jej
przerostu, a w konsekwencji do rozwoju niewydolnosci

28

Komérkowych i Choréb Wewngtrznych USK we Wroclawiu, zwraca
uwage na dzialania niepozadane zwiazane z leczeniem pacjentéw z prze-
wlekla biataczka szpikowa inhibitorami kinazy tyrozynowej (IKT),
a zwlaszcza dazatynibem, ktérym jest nadcisnienie ptucne.

serca, jezeli nie zostanie szybko rozpoznana i leczona.
U pacjentow z PBSz nadcisnienie ptucne moze by¢ zwigzane
z chorobg podstawowa, ale znacznie czgsciej stanowi dziata-
nie niepozgdane wystepujace w trakcie terapii IKT zwtaszcza
dazatynibem.

Choroba moze rozwija¢ sie po wielu miesigcach, a nawet
latach terapii. A pacjenci poczatkowo nie zwracajg uwagi na
pojawiajgce sie objawy, dlatego tak wazna jest edukacja doty-
czaca tego problemu.

CZYNNIKI RYZYKA | OBJAWY NADCISNIENIA PLUCNEGO
Do czynnikéw ryzyka, ktore zwigkszaja prawdopodo-
bieistwo wystapienia NP naleza: starszy wiek, choroby
serca lub ptuc w wywiadzie, wczesniejsze leczenie kardiolo-
giczne, przewlekta obturacyjna choroba ptuc, wysiek optuc-
nowy lub osierdziowy w czasie leczenia, zastosowanie daza-
tynibu w pozniejszych liniach leczenia. Dlatego tez przy wy-
borze terapii, a takze w przypadku jej zmiany nalezy podejsc¢
indywidualnie do kazdego chorego.

Najczestszymi objawami NP s3: duszno$c, nietolerancja
wysitku fizycznego, omdlenia, kotatanie serca, zawroty gtowy,
obrzeki konczyn dolnych oraz bdl w klatce piersiowe.

W przypadku pojawienia sie jednego z takich objawdow pacjent
powinien niezwtocznie zgtosic sie do lekarza prowadzgcego
oraz kardiologa.

DIAGNOSTYKA NADCISNIENIA PLUCNEGO
Podstawowymi badaniami, ktére nalezy wykona¢ u pa-
cjentéw z podejrzeniem NP sg: echokardiografia, EKG, RTG
Klatki piersiowej oraz badania laboratoryjne w tym pro BNP.
Ostateczne rozpoznanie ustala sie po wykonaniu cewni-
kowania prawej czesci serca oraz tetnicy ptucne;.
Badania diagnostyczne dotyczace nadcisnienia tetniczego po-
winny zostac wykonane przez doswiadczonego kardiologa, ktory
musi by¢ réwniez poinformowany o lekach, jakie stosuje pacjent
W Zwigzku z rozpoznaniem przewlektej biataczki szpikowe;.
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POSTEPOWANIE W PRZYPADKU ROZPOZNANIA
NADCISNIENIA PLUCNEGO U PACJENTA Z PBSz

W przypadku wystapienia NP u pacjenta z PBSz
leczonego IKT konieczne jest natychmiastowe
odstawienie lekéw. Samo zmniejszenie dawki
jest niewystarczajace, poniewaz NP moze nadal
postgpowal. Pacjenci mogg takze nie reagowad
na leki rozszerzajace naczynia ptucne, jesli nadal
stosuje si¢ IKT. Po unormowaniu parametrow
ci$nienia ptucnego nie nalezy ponownie wiaczaé
terapii IKT, po ktérym rozwingto si¢ NP.

Leczenie NP powinno odbywac sie w doswiadczonym osrodku
kardiologicznym. Najczesciej stosowanymi lekami w NP s3:
inhibitory fosfodiesterazy-5 np. sildenafil, antagonisci receptora
endotelinowego, prostacykliny oraz diuretyki. Potrzebna moze
by¢ réwniez tlenoterapia i rehabilitacja oddechowa pod opieka
do$wiadczonego fizjoterapeuty.

Skuteczno$¢ terapii w duzej mierze zalezy
od wspédtpracy pomiedzy kardiologiem, kt6ry
zajmuje si¢ leczeniem NP, a hematologiem, ktéry
prowadzi pacjenta z NP. Po stabilizacji stanu
kardiologicznego mozna wréci¢ do leczenia IKT.

Najwazniejsze informacje dla pacjentow:

* Nadcisnienie ptucne jest rzadkim, ale powaznym
powikfaniem leczenia PBSz.

* Najczesciej zwigzane jest ze stosowaniem
dazatynibu.

* Wystepuje u okoto 0,5-5% pacjentow z PBSz
leczonych IKT.

* Najwazniejszym objawem jest narastajgca
dusznosc.

* Wczesna diagnostyka i zmiana leczenia czesto
pozwalajg na poprawe stanu pacjenta.

e Zawsze poinformuj swojego lekarza prowadzgcego
0 niepokojacych objawach.

Nalezy zastosowac inny inhibitor, ktorego profil bezpieczen-
stwa bedzie uwzgledniat czestos¢ wystepowania zdarzen ser-
cowo-naczyniowych. W czasie przerwy w leczeniu PBSz pacjent
powinien mie¢ regularnie wykonywane badania molekularne
oceniajace status PBSz. Po ponownym wigczeniu IKT chorzy
nadal powinni pozostawa¢ pod Scista obserwacjg kardiologi-
czng. Najczestsze powikfania sercowo-naczyniowe u pacjentow
7 PBSz leczonych IKT przedstawiono w tabeli nr 1.

Tabela 1: Najczestsze powiktania sercowo-naczyniowe u pacjentow z PBSz leczonych IKT.

Inhibitor kinazy tyrozynowej | Najczestsze powiktania sercowo-naczyniowe
Imatynib Zazwyczaj dobrze tolerowany; rzadko niewydolnoSc serca, retencja ptynow, obrzeki
Dazatynib Nadcisnienie ptucne, wysigk optucnowy, zaburzenia rytmu serca
Nilotynib Choroba niedokrwienna serca, zawat serca, udar mozgu, choroba tetnic obwodowych, wydiuzenie QT w EKG
, Stosunkowo niewielkie ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych; sporadycznie nadcisnienie tetnicze
Bosutynib . .
i zaburzenia rytmu
, Wysokie ryzyko zdarzen zakrzepowo-zatorowych (zawat serca, udar mdzgu, niedokrwienie konczyn),
Ponatynib D .
nadcisnienie tetnicze
L Stosunkowo niskie ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych; sporadycznie nadcisnienie tetnicze, rzadko
Asciminib o .
zdarzenia niedokrwienne
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BADANIA GENETYGZNE - POTEZNE
NARZEDZIE WSPOLCZESNEJ MEDYCYNY

CO TO SA BADANIA GENETYCZNE

Badania genetyczne coraz czesciej pojawiajg sie w roz-
mowach o zdrowiu — nie tylko w kontekscie rzadkich chorob,
ale takze profilaktyki, diagnostyki i planowania leczenia oraz
jego monitorowania. Cho¢ termin ten brzmi skomplikowanie,
to podstawowe dziatanie badan genetycznych jest
proste — sprowadza si¢ do analizy naszego materiatu
genetycznego (DNA), aby znalez¢ zmiany, ktdre mogg
wptywac na funkcjonowanie organizmu.

Kazdy z nas ma w swoich komérkach DNA swoisty
sinstruktaz obstugi” organizmu. Zawiera on geny,
czyli fragmenty odpowiedzialne za rézne cechy
i procesy biologiczne. Czasami w genach pojawiaja si¢
zmiany (mutacje), ktére moga prowadzi¢ do choréb
lub zwigksza¢ ryzyko ich wystapienia (predyspozycje).
Badania genetyczne pomagaja takie zmiany wykry¢.

RODZAJE BADAN/TESTOW GENETYCZNYCH

Warto wiedzie¢, ze nie wszystkie badania genetyczne s3 takie
same. Roznig sie zakresem, doktadnoscig i zastosowaniem.
Najprostsze testy skupiajg sie na jednym lub kilku kon-
kretnych genach. Sg one czesto wykorzystywane wtedy,
gdy lekarz podejrzewa okreslong chorobe lub gdy w rodzinie
wystepowaty konkretne schorzenia. Przyktadem mogg byc
testy w kierunku mutaciji (BRCA) zwigzanych z dziedzicznym
rakiem piersi lub jajnika. Takie badania sg szybkie, stosunko-
wo tanie i bardzo przydatne, gdy mamy jasno okreslony cel
diagnostyczny.

Istniejg tez testy genetyczne o charakterze ,przesie-
wowym”, ktdre analizujg wybrane, najczesciej spotykane
zmiany genetyczne. Moga one dostarczy¢ ogélnych infor-
macji o predyspozycjach zdrowotnych lub poméc w oce-
nie ryzyka chordb. Trzeba jednak pamigtac, ze ich zakres jest
ograniczony — nie wykrywajg wszystkich mozliwych mutacii,
a wynik negatywny nie zawsze oznacza brak ryzyka.
Kolejnym poziomem s3 badania wielogenowe, zwane
panelami genetycznymi. Analizujg one jednocze$nie
kilkadziesiat, a nawet kilkaset genéw zwigzanych
z okreslong grupg chordb, np. chorobami serca, nowotwora-
mi czy zaburzeniami neurologicznymi. To rozwigzanie szcze-
golnie przydatne, gdy objawy pacjenta mogg miec rozne przy-
czyny lub gdy wczesniejsze testy nie przyniosty jednoznacznej
odpowiedzi. Dzigki szerszemu zakresowi zwigksza si¢ szansa
na znalezienie przyczyny problemu zdrowotnego.
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Najbardziej zaawansowane badania genetyczne WES
(Whole Exome Sequencing) obejmujg analize duzej
czesci lub nawet catego materiatu genetycznego (nie tylko
geny, ale takze pozostate fragmenty DNA). Polegajg one
na badaniu wszystkich genow kodujgcych biatka, czyli tych
fragmentow DNA, ktore majg bezposredni wptyw na funk-
cjonowanie organizmu. To wkasnie w nich najczesciej znajduja
sie zmiany odpowiedzialne za choroby genetyczne.

Najszerszym badaniem genetycznym jest WGS
(Whole Genome Sequencing), czyli sekwencjonowanie
catego genomu. Dostarcza ono najbardziej
kompletnych informagji, ale jest tez najbardziej
ztozone i kosztowne. Zwykle stosuje si¢ je w trudnych
przypadkach diagnostycznych, gdy inne metody
nie przyniosty odpowiedzi.

ROLA BADAN GENETYCZNYCH

Rola badan genetycznych nie ogranicza sig tylko do po-
stawienia diagnozy. Moga one pomoc w doborze odpowie-
dniego leczenia (np. w onkologii), przewidywaniu przebiegu
choroby czy ocenie ryzyka u innych czionkow rodziny, a takze
w monitorowaniu leczenia. W niektorych przypadkach poz-
walajg réwniez na wdrozenie dziatan profilaktycznych jeszcze
przed pojawieniem sie objawow.

Kluczowa rolg¢ w calym procesie odgrywa
genetyk kliniczny. To specjalista, ktéry nie tylko zleca
odpowiednie badanie, ale przede wszystkim pomaga
dobra¢ jego zakres do konkretnej sytuacji pacjenta
oraz wlasciwie zinterpretowaé wynik.

Wynik badania genetycznego rzadko jest ,,czarno-
bialy” — czgsto wymaga uwzglednienia objawdw,
wywiadu rodzinnego i innych badad. Bez tej wiedzy
tatwo o nadinterpretacje lub bfedne wnioski.

INTERPRETACJA TESTOW GENETYCZNYCH

Szczegdlng ostroznos¢ warto zachowa¢ w przypadku
tzw. testow genetycznych ,lifestylowych”, oferowanych
bez konsultacji lekarskiej. Czesto obiecujg one informacje
0 predyspozycjach do roznych cech, takich jak dieta, sport czy
ogolne ryzyko chordb. W rzeczywistosci ich wartosé medy-
czna bywa ograniczona. \Wykazywane ,predyspozycje” opieraja
sie zwykle na niewielkigj liczbie wariantow genetycznych i nie
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uwzgledniajg wielu innych czynnikow, ktore mogg byc istotne _ ) '
z punktu widzenia interpretacji otrzymanego wyniku. Decyzj¢ o wykonaniu badania genetycznego trzeba
Co wigcej, wyniki takich testow moga byé mylace. Moga suge- ~ Podejmowac swiadomie i najlepicj po konsultacji
rowaé podwyzszone ryzyko choroby, kidre w praktyce jest ze specjalista. Dobrze dobrane badanie, wlasciwie
niewielkie, lub przeciwnie — dawac falszywe poczucie bezpie- ~ zinterpretowane, moze dostarczy¢ cennych informacji
czenstwa. Nawet dla specjalisty interpretacja takich danych i realnie wplynac na zdrowie. Natomiast przypadkowe
bywa trudna, poniewaz czesto brakuje jednoznacznych lub Zle zrozumiane wyniki mogg prowadzi¢
dowoddw naukowych potwierdzajacych ich znaczenie Kliniczne.  do niepotrzebnego stresu lub niewtasciwych decyzji.

dr Juliusz Unrug, koordynator kampanii edukacyjnej Genetyka Ratuje Zycie,
podkresla: ,,Pamietajmy, ze badania genetyczne to potezne narzedzie wspéiczesnej
medycyny, ale wymagaja odpowiedzialnego podejscia. Od prostych testéw ukierun-
kowanych, przez panele wielogenowe, az po zaawansowane analizy WES i WGS
— kazdy z tych pozioméw ma swoje miejsce. Kluczem jest jednak nie tylko techno-
logia, ale takze wiedza i do$wiadczenie specjalisty, ktéry pomaga przetozy¢ wynik
na realne korzysci zdrowotne”.
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EUROPEJSKI KODEKS OPIEKI ONKOLOGICZNEJ
6. Prawo EKOO - badania i innowacje

Kontynuujemy nasz cykl artykutow o prawach chorych na nowotwory zawartych w Europejskim
Kodeksie Opieki Onkologicznej. W tym numerze omawiamy 6. prawo dotyczace informaciji
o istotnych dla pacjenta toczacych sie¢ badaniach klinicznych i czy chory moze w nich ucze-
stniczy¢é. 0 wypowiedzi na ten temat poprosiliSmy lekarza Dawida Przystupskiego z Katedry
i Kliniki Transplantacji Szpiku, Onkologii i Hematologii Dziecigcej Uniwersytetu Medycznego im.
Piastow Slaskich we Wroctawiu oraz pacjenta tukasza Rokickiego, prezesa Fundacji CARITA
im. Wiestawy Adamiec. Przytaczamy takze dane z ankiet o0 EKKO przeprowadzonych wsrdd pa-
cjentow i ekspertow.

6. PRAWO EKOO — BADANIA | INNOWACJE: Masz prawo do informacji o istotnych dla Ciebie toczacych sie
badaniach klinicznych oraz o tym, czy mozesz w nich uczestniczy¢.
Trzy najwazniejsze pytania, ktdre moze zadac pacjent:
* Czy moj osrodek onkologiczny prowadzi badania kliniczne nad nowotworami, wtgcza do nich pacjentow i wspiera
innowacyjnosc?
* Gzy w moim oSrodku prowadzone jest badanie Kliniczne, w ktdrym moge uczestniczy¢, jesli sie kwalifikuje i podejme
takg decyzje?
* Czy moge udac sie do innego szpitala lub osrodka, jesli chce wzigé udziat w konkretnym badaniu Klinicznym,
ktdrego maj osrodek nie prowadzi?

WYNIKI ANKIETY WDRAZALNOSCI EUROPEJSKIEGO KODEKSU OPIEKI ONKOLOGICZNEJ PRZEPROWADZONE.J
WSROD EKSPERTOW DOTYCZACE 6 PUNKTU — PRAWA DO INFORMACJI 0 ISTOTNYCH DLA PACJENTA TOCZACYCH
SIE BADANIACH KLINICZNYCH | MOZLIWOSCI UCZESTNICZENIA W NICH

W ankiecie przeprowadzonej przez Polskg Lige Wali z Rakiem wzigto 222 respondentow, cztonkéw medycznych towarzystw.
Uczestnicy ankiety oceniajac to prawo w skali od 1 do 5 uznali je za $rednio trudne do wdrozenia przyznajac Srednig
ocene 3,21.

20 z posrod ankietowanych 0s6b (9%) uznato to prawo za bardzo trudne do wdrozenia, 46 (20,7%) za trudne, 58 (26,1%)
za Srednio trudne, 64 (28,8%) za fatwe, a 34 (15,3%) za bardzo tatwe do wprowadzenia.

Respondenci podzieli sie tez swoimi refleksjami na temat wdrazalnosSci 6, prawa do informaciji o istotnych dla pa-
cjenta toczacych sig badaniach klinicznych i mozliwosci uczestniczenia w nich.

e tatwo to 0siggnac tworzac portal dla pacjentow zbierajacy dane o trwajacych badaniach z otwartg rekrutacjg i z adresami
osrodkow.

e To jest w gestii rozwigzari administracyjnych - tj. zobligowania osrodkdw do publikowania toczacych sie badar Klinicznych
ich zaawansowania.

e Zalezy od wiedzy lekarza prowadzacego, brak ogdlinodostepnego Zrddta wiedzy NT badari klinicznych dla chorych.

e Teoretycznie fatwe, ale nie wtedy, kiedy przyjmujesz jednego dnia 20-40 pacjentow. Czasami trudno by¢ na biezgco
Z cigglymi zmianami w Zakresie leczenia refundowanego, nie ma szans byc na biezgco z badaniami klinicznymi prowa-
dzonymi w innych, czasem odlegtych osrodkach. Praca byc moze dla koordynatora badari klinicznych, w niewielu osrodkach
ktos taki jest zatrudniony.
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6. Prawo do informaciji o istotnych dla Ciebie toczacych sie badaniach klinicznych oraz o tym, czy Ocena Stopnla tmanSCI

Twals sl et a St
;T;;:::;i\gvdzlc uczestniczyc Wdr()?enla praWa do . .
" polskiego systemu opieki

onkologiczne;:

60 64 (28,8%)

FER 1 - bardzo trudne
— 5 - bardzo latwe

40

20 (9%)

Brak aktualnej bazy danych badan toczgcych sig w Polsce.

Latwo to osiggngc tworzqc portal dla pacjentow zbierajgcy dane o trwajgcych badaniach z otwartq rekrutacjg i 2 adresami osrod kow.
To jest w gestii rozwigzan administracyjnych - tj. zobligowania osrodkow do publikowania toczgeych sig badan klinicznych ich zaa wansowania.
Zalezy od wiedzy lekarza prowadzgcego, brak ogolnodostgpnego zrodita wiedzy NT badan klinicznych dla chorych.

Teoretycznie tatwe, ale nie wtedy, kiedy przyjmujesz jednego dnia 20 -40 pacjentow. Czasami trudno byc na biezgco z cigglymi mia nami w zakresie
leczenia refundowanego, nie ma szans byé na biezgco 2 badaniami klinicznymi prowadzonymi w innych, czasem odleglych osrodkach . Praca byc moze
dla koordynatora badan klinicznych, w niewielu osrodkach ktos taki jest zatrudniony.

WYNIKI ANKIETY NA TEMAT EUROPEJSKIEGO KODEKSU OPIEKI ONKOLOGICZNEJ PRZEPROWADZONEJ WSROD
PACJENTOW, DOTYCZACE 6. PUNKTU — PRAWA PACJENTA DO INFORMACJI 0 BADANIACH KLINICZNYCH

Niespetna potowa respondentow (47%) leczy/leczyta sie w szpitalu, ktory prowadzi badania kliniczne, podczas gdy 39%
badanych nie wie, czy ich szpital prowadzi takie badania.

Najwiekszy odsetek respondentow (41%) nie miat mozliwosci wzigcia udziatu w badaniu klinicznym, a 39% ankietowanych
nie pytato o takg mozliwosc. Tylko 15% badanych miato szanse uczestniczy¢ w badaniu klinicznym.

Dwie trzecie badanych pacjentdw (67%) stwierdzito, ze nie przedstawiono im mozliwosci wziecia udziatu w badaniu klinicz-
nym w innym szpitalu.

Mozliwos¢ wziecia udziatu w badaniu klinicznym

Czy ma/mial/a Pan/Pani mozliwos$¢ wzigcia udziatu w badaniu klinicznym?

Badani, ktorzy lecza/leczyli sie w Szpitalu Uniwersyteckim (24%) oraz w Narodowym Instytucie Onkologii (21%) czesciej niz pozostali stwierdzali, ze mieli
mozliwoéé wzigcia udzialu w badaniu klinicznym.

«Tak =Nie «Nie pamietam = Nie pytalem(am) o takg mozliwosé

sep vy [T T T
Nasony neysorco SN I . I
RTINS x| o %

21% 3 < K
jali i i %o ; 44%
10%| b o
NIE mmnemm L e it motwoseivaiei o I T 7 NS

O e et | a8% g 35%
A 13% 48% B 35%
iy | s2% @b 35% |
powiatowym 52% E 35%
udziatu w badaniu klinicznym

NIE PYTALEM(AM)
0TO

N=2380
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szpitalu

Czy przedstawiono Panu/Pani mozliwo$é wzigcia udziatu w badaniu klinicznym w innym szpitalu?

Nie pytato o mozliwosé
wziecia udziatu w badaniu
klinicznym w innym szpitalu

NIE PAMIETAM [/

N=2380

Przedstawienie mozliwosci wziecia udzialu w badaniu klinicznym w innym

TAK

v

Nie przedstawiono mozliwosci
wziecia udzialu w badaniu
klinicznym w innym szpitalu

Czy szpital, w ktérym Pan/Pani sig leczy/ leczyVa prowadzi badania kliniczne?
placéwka prowadzi badania kliniczne.

NIE PYTALEM(AM)
0OTO ktéry prowadzi badania

kliniczne
NIE WIEM
39%
NIE

N=2380

Prowadzenie badan klinicznych przez szpital, w ktéorym pacjent sie leczyl/leczy

Badani, ktérzy lecza/leczyli sie w Szpitalu Uniwersyteckim (65%) oraz w Narodowym Instytucie Onkologii (74%) czesciej niz pozostali stwierdzali, ze ich

Lecza/leczyli sie w szpitalu,

Specjalistyczny szpital onkologiczny

=Tak =Nie -Niewiem = Nie pytalem(am) o to

Oddzial onkologiczny w szpitalu
wojewddzkim

Oddzial onkologiczny w szpitalu
powiatowym

Dr. n. med.

DAWID PRZYSTUPSKI
Katedra i Klinika Trans-
plantacji Szpiku, Onkologii
i Hematologii Dziecigcej
Uniwersytetu Medycznego
im. Piastéw Slaskich

we Wroctawiu

Jako lekarz pracujacy w onkologii i hematologii dziecigcej oraz
osoba zaangazowana w badania naukowe, czesto spotykam
sie z pytaniami rodzicéw dotyczgcymi badan klinicznych. Dla
wielu z nich jest to temat nieznany, budzacy jednoczesnie
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nadzieje i niepokdj. Tymczasem dostep do badan Klinicznych
jest jednym z kluczowych elementow nowoczesnej opie-
ki onkologicznej i jednym z praw zapisanych w Europejskim
Kodeksie Opieki Onkologiczne;.

Badania kliniczne to scisle kontrolowane programy, ktore poz-
walajg ocenic skutecznoSc i bezpieczenstwo nowych terapii lub
nowych sposobow stosowania juz znanych lekow. W onkologii
dziecigcej ogromna czesS¢ postepdw terapeutycznych, ktore
obserwujemy dzis, jest wtasnie wynikiem udziatu pacjentow
w badaniach Klinicznych prowadzonych w poprzednich latach.
W praktyce funkcjonowania nowoczesnych osrodkow onkologii
dziecigcej, badania Kliniczne stanowig integralng czesc
codziennej pracy. Wiekszos¢ referencyjnych jednostek akty-
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wnie uczestniczy w miedzynarodowych protokotach projek-
tow badawczych, co oznacza, ze terapia pacjentow opiera sie
na najnowszych, stale aktualizowanych standardach. Z per-
spektywy rodzica wazne jest, aby mie¢ Swiadomosc, ze moz-
liwo$C udziatu w badaniu nie jest czyms wyjgtkowym czy
,ostatnig deska ratunku”, ale czesto elementem nowoczesnej,
dobrze zaplanowanej opieki.

Decyzja 0 ewentualnym witgczeniu do badania zawsze po-
przedzona jest dokfadng oceng, czy dany pacjent spetnia
okreslone kryteria. Kazde badanie ma jasno zdefiniowane
zasady kwalifikacji, ktore majg na celu zapewnienie bezpie-
czenstwa oraz wiarygodnosci wynikow. Jesli taka mozliwoSc¢
istnieje, lekarz prowadzacy powinien szczegGtowo omowic
z rodzicami wszystkie aspekty udziatu — zaréwno potencjalne
korzysci, jak i ryzyko oraz dostepne alternatywy terapeutyczne.
Kluczowe pozostaje to, ze decyzja 0 udziale jest w petni do-
browolna i podejmowana Swiadomie, po uzyskaniu wszystkich
niezbednych informacii.

Istotnym elementem systemu opieki onkologicznej jest
rowniez wspotpraca miedzy osrodkami. W sytuacji, gdy kon-
kretne badanie nie jest dostepne w miejscu prowadzenia le-

czenia, istnieje mozliwos¢ uzyskania informacji o innych osrod-
kach — w kraju lub za granicg, ktore takie badania realizujg.
Coraz czesciej dotyczy to szczegdlnie rzadkich nowotwordw
lub sytuacji nawrotu choroby, gdzie dostep do innowacyjnych
terapii moze mie¢ szczegolne znaczenie. W takich przypad-
kach rola lekarza polega takze na wsparciu rodziny w uzyska-
niu odpowiednich informacji i, jesli to mozliwe, umozliwieniu
udziatu w badaniu klinicznym.

Warto podkreslic, ze udziat w badaniu klinicznym nie oznacza
,eksperymentu bez kontroli”. Kazde badanie jest szczegotowo
zaplanowane, zatwierdzone przez komisje bioetyczne i podle-
ga scistemu nadzorowi. Pacjent pozostaje pod bardzo uwazng
opieka zespotu medycznego, a monitorowanie jego stanu
czesto jest bardziej intensywne niz w standardowym leczeniu.
Z perspektywy lekarza badania kliniczne sg nie tylko szansg
dla konkretnego pacjenta, ale rowniez fundamentem postepu
w medycynie. Dzieki nim mozliwe jest wprowadzanie coraz
skuteczniejszych i bezpieczniejszych terapii. Dlatego tak
wazne jest, aby rodzice mieli dostep do rzetelnej informacii
i czuli, ze mogg zadawac pytania — poniewaz jest to nie tylko
ich potrzeba, ale takze jedno z ich podstawowych praw.

LUKASZ ROKICKI
prezes Fundaciji Carita
im. Wiestawy Adamiec

Dostep do badan Klinicznych oraz innowacyjnych terapii jest
jednym z Kluczowych elementéw nowoczesnej opieki onkolo-
gicznej. Z perspektywy pacjenta oznacza on nie tylko szanse na
dostep do najnowszych metod leczenia (jesli lek nie jest
w Polsce refundowany, a jest w badaniu Klinicznym), ale cze-
sto takze nadzieje tam, gdzie standardowe opcje terapeutyczne
zZostaty juz wyczerpane.

Pacjent powinien miec realny dostep do rzetelnej informacji —
zardwno 0 prowadzonych badaniach klinicznych, jak i 0 mozli-
wosci kwalifikacji do nich. Niestety, w praktyce nadal zbyt czesto
zdarza sig, ze wiedza o dostepnych badaniach zalezy od kon-
kretnego osrodka lub lekarza, a nie od systemowego rozwigza-
nia. Dlatego tak istotne jest, aby kazdy osrodek onkologiczny
aktywnie informowat pacjentdw o prowadzonych projektach
badawczych oraz wspierat rozwdj innowacyjnych terapii.
Pierwsze pytanie, jakie powinien zadac pacjent, dotyczy tego,
czy jego osrodek prowadzi badania Kliniczne i czy rzeczywiscie
wigcza do nich pacjentéw? To nie jest jedynie kwestia prestizu
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placowki — to realny wskaznik jakosci opieki i otwartosci
na nowoczesne leczenie. Osrodki zaangazowane w badania
kliniczne zazwyczaj oferujg wyzszy standard diagnostyki, dostep
do ekspertow oraz wigksza elastycznosc terapeutyczng.
Drugim kluczowym elementem jest indywidualna kwalifikacja.
Pacjent ma prawo zapytaC, czy istnieje konkretne badanie,
do ktorego moze zosta¢ zakwalifikowany. W tym procesie
niezwykle wazna jest przejrzystos¢ kryteriow oraz partnerska
komunikacja z lekarzem. Decyzja o udziale w badaniu klinicz-
nym powinna by¢ swiadoma i oparta na petnym zrozumieniu
potencjalnych korzysci oraz ryzyk.

Trzecie pytanie — dotyczace mozliwosci leczenia w innym
osrodku — dotyka jednego z najwazniejszych wyzwan syste-
mowych. Pacjent nie powinien by¢ ograniczony geograficznie
w dostepie do terapii. Jesli dane badanie kliniczne nie jest
prowadzone w jego osrodku, powinien mie¢ mozliwosé uzys-
kania informacji i wsparcia w skierowaniu do innej placowki.
W praktyce oznacza to koniecznos¢ lepszej koordynacii opieki
oraz budowania sieci wspotpracy pomigdzy osrodkami.

Z perspektywy organizacji pacjentow widzimy wyraznie, ze Swia-
domos¢ pacjentow w zakresie badan Klinicznych rosnie, ale na-
dal istnigje potrzeba edukaciji i systemowego wsparcia. Pacjent
powinien by¢ aktywnym uczestnikiem procesu leczenia — zada-
wac pytania, szukac informaciji i podejmowac Swiadome decyzje.
Badania Kliniczne nie sg ,ostatnig szansg” — sg integraing
czescig wspotczesnej medycyny i jednym z filarow postepu
w onkologii.
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/Zmieniamy zycie
pacjentow dzieki nauce™

Naszqg misjq jest odkrywanie, opracowywanie oraz
dostarczanie innowacyjnych lekow, ktore pomagajg
pacjentom przezwyciezac powazne choroby.
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