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Obr. 3. Data studie VELO — kombinacni terapie panitumumabu a trifluridin/tipiracilu
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Kromé studie kombinace trifluridin-tipi-
racilu a bevacizumabu se nabizi otazka, zda
muze mit terapeuticky pfinos kombinace tri-
fluridin-tipiracilu a panitumumabu u pacient(
s wtKRAS mCRC. Odpovéd na tuto otazku
hledala klinicka studie faze Il - VELO (11).

Klinicka studie VELO faze Il méla za cil ur¢it
pfinos panitumumabu k trifluridin-tipiracilu
jako treti linie terapie u pacientl s refrakter-
nim metastatickym kolorektalnim karcinomem
(mCRC) typu RAS wild-type. Studie zahrno-
vala 62 italskych pacientq, ktefi byli ndhodné
rozdéleni na skupiny, které dostaly bud' pa-
nitumumab plus trifluridin-tipiracil nebo jen
trifluridin-tipiracil. Primarnim cilem bylo preziti
bez progrese (PFS), sekundarnimi cili byla mira
objektivni odpovédi, vyskyt nezaddoucich uda-
losti, celkova mira odpovédi a celkové preziti.
Studie zjistila, Ze panitumumab plus trifluri-
din-tipiracil zvySuje PFS na 6 a 12 mésica ve
srovnani s pouze trifluridin-tipiracilem.
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Studie také zahrnovala prdzkumnou ana-
lyzu genomické analyzy pomoci sekvenovani
nové generace (NGS) vzorkl plazmy odebra-
nych pred lé¢bou, a pokud mozno na konci
|é¢by. Studie zjistila, Ze predlécebna plazma
RAS/BRAF WT ctDNA identifikovala pacienty
ziskavajici prodlouzeny klinicky pfinos s pani-
tumumabem plus trifluridin-tipiracil ve srov-
nani s trifluridin-tipiracilem.

Celkové studie zddrazriuje potencidl ge-
nomické analyzy a hodnoceni ctDNA pro
rozhodovani o 1écbé a zlepsovani vysledkud
u pacientd s metastatickym kolorektalnim
karcinomem. Avsak dalsi studie jsou potiebné
k potvrzeni klinické ucinnosti téchto pristupd.

Z omezenych [é¢ebnych moznosti refrak-
terniho mCRC lze jesté zminit fruquintinib.
Fruquintinib (Elunate): Jako potentni a vysoce
selektivni inhibitor tyrosinkindz VEGFR 1, 2
a 3 byl fruquintinib zjistén jako zlep3ujici jak
preziti bez progrese (PFS), tak celkové preZiti
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(OS) u pacientl s mCRC, ktefi selhali na ales-
pon dvou predchozich liniich chemoterapie.

Fruquintinib je dalsi silny a vysoce se-
lektivni inhibitor malé molekuly VEGFR 1,
2 a 3 tyrosinkinaz. Ve zkousce FRESCO bylo
nahodné pfifazeno 416 ¢inskych pacient(,
ktefi podstoupili po dvou nebo vice fadach
terapie, ktera nezahrnovala VEGFR inhibitor
(ale mohla zahrnovat latku cilici na VEGF),
fruquintinibu (5 mg jednou denné po dobu
21 dnd v kazdém 28dennim cyklu) nebo pla-
cebu (12). Median OS, primérni ukazatel, byl
vyznamné lepsi s fruquintinibem (9,3 oproti
6,6 mésicl, HR 0,65; 95% Cl 0,51-0,83), stejné
jako median PFS (3,7 oproti 1,8 mésicd, HR
0,26, 95% Cl 0,21-0,34). Pfinos byl udrzen
u téch, ktefi pfedtim dostali [atku cilici na
VEGF. Nejbéznéjsi vazné (stupen 3 nebo 4)
nezddouci Ucinky s fruquintinibem byly hy-
pertenze (21 %), reakce kdze na rukou a no-
hou (11 %), prdjem (2,9 %) a trombocytopenie
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