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HLAVNÍ TÉMA
PARP inhibitory v terapii pokročilého, metastatického nebo recidivujícího karcinomu endometria

supresorového PTEN genu a HRD. Mutace ge-

nu PTEN souvisí s chyběním proteinu RAD51, 

který má klíčovou roli v systému homologní 

rekombinace. Mutace v p53 jsou obtížně in-

terpretovatelné, p53 jako strážce genomu je 

odpovědný za genovou stabilitu. Z prekli-

nických studií u EC se jeví, že mutovaný p53 

rovněž zasahuje do ztráty funkce proteinu 

RAD51 s důsledkem na systém homologní 

rekombinace. iPARP budou fungovat u POLE-

ultramutovaného EC, MSI-H a copy-numer 

low EC, které jsou asociované s mutovaným 

PTEN. iPARP ale budou fungovat i u skupiny 

copy-number-high s mutovaným p53. PTEN 

a p53 mají zásadní roli v mechanizmu ho-

mologní rekombinace. Navíc iPARP zvyšují 

účinnost checkpoint inhibitorů upregulací 

receptorů PD-L1.

Závěr
Vědecké poznání a změny v diagnosticko-

-terapeutických protokolech jsou u EC nejtur-

bulentnější ze všech gynekologických malignit. 

V posledních 5 letech jsme zažili novou klasifi-

kaci uvnitř skupiny EC na základě molekulárních 

prognostických parametrů, na kterou úzce nava-

zuje terapeutický management ve snaze maxi

málně zamezit over-treatmentu u pacientek. 

Na tato poznání navazuje i nová klasifikace FIGO, 

do které jsou zavzaté molekulární prediktory. 

Z výše uvedené evidence je zřejmé, že iPARP 

budou mít důležitou roli v léčebných strategiích 

progredujícího, metastatického a rekurentního 

EC a to zejména jako součást kombinovaných 

režimů. Nově přicházejí do maintenence terapie 

analogicky s high grade serózním adenokarcino-

mem ovaria. Pro vysoce předléčené pacientky je 

jistě z hlediska compliance příjemné, že se jedná 

o perorální preparáty.
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