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Obr. 1. Prehled moZnosti terapie lokoregiondlné pokrocilého a/nebo metastatického cholangioceluldrniho karcinomu
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byla studovana v ramci studie faze Il, ROAR.
Do studie bylo zafazeno 43 pacient(i s BRAF
V600E mutovanym predlécenym CCA. Studie
prokézala ORR 47 %, mPFS byl 9,0 mésice a mOS
14,0 mésice (34).

HER2 pozitivni CCA

HER2 pozitivni CCA se vyskytuje pfiblizné
u 19% nadort zlu¢niku, 17 % eCCA a 5% iCCA
(3). Jedna se o amplifikace, overexprese, muta-
ce.Vramci basket studie faze lla, MyPathway,
byli pacienti s predlé¢enym CCA a HER2 alte-
raci (@mplifikace, overexprese, nebo oboji)
zarazeni k |é¢bé kombinaci trastuzumab +
pertuzumab. Celkem bylo zafazeno 39 paci-
entd, u kterych byl ORR 23 %, mPFS 4,0 mésice
a mOS 10,9 mésice (35).

Dalsi studii, kterd hodnotila benefit
anti-HER2 terapie u pacient(, byla studie
DESTINY-PanTumor02, kde jednou z kohort
byl HER2 pozitivni CCA. Celkem bylo zafazeno
do studie 267 pacientl napf¥i¢ spektrem HER2
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pozitivnich nddord, ze kterych bylo 41 CCA.
Testovanym preparatem byl trastuzumab-de-
ruxtecan. | v této studii se jednalo o predlé-
¢enou populaci. Dosazeny ORR byl 22% pro
vsechny CCA pacienty, mPFS 7,4 mésice. Navic,
ORR byl az 56,3 % pro IHC3+ CCA pacienty,
nicméné u IHC2+ byl ORR 0% (36).

Dalsi anti-HER2 molekulou, kterd byla tes-
tovana v populaci HER2 pozitivniho CCA, je
zanidatamab, bispecificka anti-HER2 protilat-
ka. Zanidatamab byl hodnocen ve studii faze
Ilb, HERIZON-BTC-01. Do studie bylo zafazeno
80 predlécenych pacientl a dosazeny ORR byl
41,3% s mPFS 5,5 mésice (37).

dMMR/MSI-H CCA

dMMR/MSI-H CCA je velmi vzacnd jednotka,
vyskytujici se s frekvenci pfiblizné u 1% pacientt
(3). Studie faze Il, KEYNOTE 158, zaradila 233
pacientd, napii¢ 27 typd nadord, k monotera-
pii pembrolizumabem. Ve studii bylo zafazeno
celkem 22 CCA pacientd, u kterych monoterapie
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pembrolizumabem vedla k ORR 40,9 %, mPFS
byl 4,2 mésice amOS 24,3 mésice. Jednd se tedy
o potencialni moznost terapie u této velmi vzac-
né podskupiny pacientli s CCA (38).

Zavér

Cholangioceluldrni karcinom se fadi mezi
malignity s nepfiznivou prognézou bez ohle-
du na stadium, ve kterém je diagnostikovan.
Klasickd chemoterapie dosahla zjevné svého
stropu jak v adjuvantnim, tak v metastatickém
stadiu a aniintenzifikace terapie nepfinesla lepsi
vysledky. Na druhou stranu je zfejmé, Ze zavadé-
ni novych molekul do terapie cholangiocelular-
niho karcinomu je po letech spojeno s prodlou-
Zenim preziti. Studie simunoterapii jsou jiz toho
dlkazem. Budoucnost terapie tohoto onemoc-
nénije v casném komplexnim testovani pomoci
NGS s naslednou personalizovanou terapii dle
jednotlivych alteraci. Cholangiocelularni karci-
nom je také dal$im onemocnénim, u kterého je
pristup one-size-fits-all neudrzitelny.
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