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Manazment MSI-H kolorektdlneho karcinomu
— skoré a pokrocilé stadium
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Na vyro¢nej konferencii ASCO (Americkej
spolo¢nosti klinickej onkolégie) v tomto roku
Dr. Heinz-Josef Lenz, FACP, z USC Norris CCC
z Los Angeles sa vo svojej prezentdcii zaobe-
ral terapiou MSI-H kolorektdlneho karcinomu
(CRQ). Uvodom svojej prezentécie uviedol, ze
kolorektalny karciném rozdelujeme na dve sku-
piny: prva (85 %) s chromozomdalnou instabilitou
charakteristicka aneuploiditou alebo polyploidi-
tou, predominantne vlavo sediacim tumorom,
zriedkavo mucinéznym s horsou prognézou
podla jednotlivych $tadii. Druhd (15 %) s mi-
krosatelitovou instabilitou, diploiditou predo-
minantne vpravo sediacim tumorom s lepsou
prognézou podla stadii. Prezivanie po aplikécii
adjuvantnej terapie ma horsiu prognézu v sku-
pine BRAF mutovanych s MSS, v skupine dvo-
jitého wt a MSS a familidrneho typu s MSI méa
progndzu ovela lepsiu. PreZivanie bez udalostf
sporadického karcindmu je lepsie v pripade $ta-
dia N1 (MSI), v pripade $tadia N2 (MSI) je horsie
v porovnani s ostatnymi typmi. V pripade MSS
nadorov adjuvantna terapia s 5-FU je efektivna,
v pripade MSI-H nadorov adjuvantna terapia
s 5-FU zhor3uje preZivanie. Mucinézne tumory
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mozu profitovat z pouZitia irinotekanu v adju-
vantnej terapii. Podla molekularnych typov sa
liecebné vysledky roznia. PreZivanie bez relapsu
je najlepsie v molekularnej skupine CMS 1 a naj-
horsie v molekuldrnej skupine CMS 4.V pripade
rekurencie ochorenia je to, naopak, najhorsie
v pripade CMS 1 a najlepsie preZivanie je v pripa-
de CMS 2.CMS 1 sa vyskytuje u 18 % pacientov,
CMS 2 u 42 % pacientov, CMS 3 u 12 % pacientov
a CMS 4 u 29 % pacientov. Celkové prezivanie pri
metastatickom ochorenf je podla molekuldrnych
skupin pre CMS 1 15 mesiacov, pre CMS 2 40,3
mesiaca, CMS 3 24,3 mesiaca a pre CMS 4 je
31,4 mesiaca. Infiltracia tumoru lymfocytmi (TIL)
je dobrym prognostickym znakom. Takzvané
check point blokatory potvrdili svoju efektivitu
v skupine MSI-H tumorov CRC. Celkové odpove-
de anti-PD-1 terapie (pembrolizumab) v MSI-H
populécii st 40 % verzus 0 % v MSS populdcii, so
Statisticky signifikantnym rozdielom v celkovom
prezivaniv prospech MSI-H populacie. V pripade
kombinacie preparatov anti-PD-1 (nivolumab)
anti-CTLA-4 (ipilimumab) sa zvysuje percen-

to redukcie nadoru z 56 % na 81 %. Odpoved

na imunoterapiu nevykazuje zavislost od BRAF
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mutacného statusu a Lynchovho syndromu.
V stcasnosti v USA prebieha klinickd studia
Keynote 177 pre pacientov s metastatickym
kolorektalnym karcindmom s MSI-H ochorenim
srandomizéaciou 1: 1 na pembrolizumab verzus
Folfox/Folfiri +- cetuximab/bevacizumab, ktora
by mala jasne definovat miesto imunoterapie
v systémovej lie¢be pokrocilého kolorektalneho
karcinomu.

Zaverom Dr. Lenz konstatoval, ze MSI mu-
si byt testovana pri kolorektalnom karcinéme,
MSI-H je heterogénna skupina, nador v II. $tadiu,
MSI-H nemé benefit z adjuvantnej terapie 5-FU
a MSI-H rekurencia, resp. metastatické stadium,
mé horsiu progndzu. Slubnou lie¢bou tohto
variantu CRC sa javi imunoterapia.
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