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Metastaticky kolorektalni karcinom je heterogenni onemocnéni, kde je lécba in-
dividudlné volena dle znalosti molekularnich vlastnosti nadoru. S pfibyvajicimi
poznatky o molekuldrni biologii onemocnéni roste sou¢asné pocet potencialnich
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selected according to the knowledge of the molecular characteristics of the tumour.
As the knowledge of the molecular biology of the disease increases, the number of
potential targets for specific therapies increases. In recent years, KRAS G12C inhibitor
therapy has become a new treatment option for patients with metastatic colorectal
cancer with a proven KRAS G12C mutation. The aim of this article is to provide an

overview of current treatment options for this entity.
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Uvod

Kolorektdlni karcinom je ¢asté onemoc-
néni globalné, kde je ro¢né diagnostikovano
pfiblizné 1,9 milionu nemocnych, ze kterych
pfiblizné 900000 na toto onemocnéni umira
(1). Jedna se tak o 3. nejcastéji se vyskytujici
malignitu a soucasné je kolorektalni karci-
nom na 2. pri¢ce stran Umrti na onkologické
onemocnéni (1).

| pres efektivni screening je pfiblizné 25 %
nemocnych zachyceno v primarné metastatic-
kém stadiu (mMCRC) a asi 50 % pacient(, ktefi
byli vstupné diagnostikovani v nemetastatic-
kém stadiu, progreduje do metastatického
stadia (2).

Lécba pacientl s metastatickym onemoc-
nénim je primdrné systémova se selektivnim

vyuzitim lokoregionalnich modalit v indikova-
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nych pfipadech. V soucasnosti je dobfe zna-
ma heterogenita mCRC, kde volba adekvatni
terapie zavisi od ne/pfitomnosti specifickych
molekularnich alteraci s cilem maximalizace
efektivity é¢by. V zavislosti od typu pfitomné
alterace Ize definovat riizné velké podskupiny
mCRC, pro které je dostupna specificka, cilena
terapie. mCRC je tak dal$im onemocnénim,
kde je odklon od one-size-fits-all principu
k personalizované terapii (2).

RAS onkogen

RAS onkogen patii mezi nejcastéji mu-
tované (20-25 % vsech nadord) v onkologii
(3-5). Rodinu RAS tvoii tfi izoformy s klesa-
jici frekvenci vyskytu v nadorech: KRAS >
NRAS > HRAS (3-6). Byl objevem pred vice
nez 40 lety (7-9). Frekvence vyskytu muta-
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