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NOVI PRISTUPI LJECENJU ZLOCUDNIH TUMORA
Prof. dr. sc. Damir Nemet
SAZETAK

Lijecenje zlo¢udnih tumora i danas se jo$ temelji na tradicionalnim metodama, kirurSkom lijecenju, radioterapiji i
kemoterapiji. Mada su znatno poboljsale ishod bolesnika sa zloéudnim tumorima ove metode imaju znatna
ogranicenja, prvenstveno u selektivnosti djelovanja na same tumorske stanice ali i u dosezima svoje djelotvornosti
te su povezane sa znacajnim nuspojavama i posljedicama za bolesnika, a takoder ¢estim razvojem rezistencije
tumora i napredovanjem bolesti.

Otkrivanje i primjena metoda koje daju uvid u molekularne procese funkcioniranja stanice i molekularnih
promjena koje karakteriziraju malignu bolest omogudilo je krajem proslog i pocetkom ovog stolje¢a snazan,
gotovo eksplozivan razvoj novih pristupa u lijeCenju zlo¢udnih tumora.

Novi lijekovi usmjereni su na molekularne procese koji su u vezi s nastankom ili propagacijom tumora zbog ¢ega
se nazivaju ,ciljanom terapijom®, a koriste tzv. male molekule ili monoklonska protutijela. Bolje poznavanje
funkcioniranja imunog sustava takoder je rezultiralo razvojem metoda gdje se aktiviraju razlicite komponente
imunog sustava u borbi protiv stanica zlo¢udnog tumora i opc¢enito se nazivaju imunoterapijom. Ovi novi pristupi
lijecenju koriste se kao monoterapija ili kao kombinacije lijekova s razli¢itim tockama, odnosno ciljevima unutar ili
na tumorskoj stanici.

Napredak u tehnologiji transplantacije mati¢nih krvotvornih stanica takoder se uklapa u novu strategiju lije€enja
malignih tumora. Nove dijagnosticke metode omogudile su bolje poznavanje genskih i epigenskih promjena u
stanicama razlicitih tumora ali i u stanicama iste vrste tumora u razlicitih bolesnika Sto je znacajno unaprijedilo
dijagnostiku i identificiranje ciljeva terapije u individualnih bolesnika. Takav pristup naziva se personalizirana
terapija. Time je moguca bolja karakterizacija i klasifikacija tumora te posljedicno bolji uvid u prognozu i
predvidanje odgovora na specificnu terapiju tumora. Prvi primjeri takvih lijekova bili su imatinib mesilat (Glivec),
inhibitor kinaze tirozina, koju proizvodi leukemijski bcr/abl gen nastao premjestanjem dijelova kromosoma i
nastankom tzv. Philadelphia kromosoma.

Drugi primjer je anti-CD20 monoklonsko protutijelo rituximab koji je znacajno promijenio sudbinu bolesnika s B-
stani¢nim limfomima. Suvremena molekularna ciljana terapija istraZuje ali i primjenjuje ve¢ u svakodnevnoj praksi
lijekove koji su ciljano usmjereni na faktore rasta i receptore na membrani tumorskih stanica te na signalne
putove unutar tumorskih stanica koji prenose signale za tumorsku diferencijaciju stanice i neobuzdani rast.
Takoder su tu lijekovi koji poti¢u apoptozu tj. programiranu smrt tumorske stanice. VaZzan pristup je i inhibicija
angiogeneze u tumorskom tkivu, a odnedavno i mogucnost djelovanja na samu maticnu stanicu raka. Atraktivan
pristup je primjena monoklonskih protutijela ali i manipulacija imunim sustavom. U zadnje vrijeme paZnju javnosti
privukla je terapija manipuliranim T limfocitima (tzv. chimeric antigen receptor T cells, CARs). Sve ovo ukazuje na
znacajan pomak u lije€enju tumora $to je potaknulo velika ocekivanja bolesnika no i potencijalno veliko financijsko
optereéenje za zdravstveni sustav bududi su svi novi lijekovi opravdano ili neopravdano vrlo skupi.



