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Przeciwciata monoklonalne w leczeniu raka jelita grubego
Monoclonal antibodies in the treatment of colorectal cancer

Stawomir Wilenski
Apteka Szpitalna Centrum Onkologii w Bydgoszczy

Streszczenie

Rak jelita grubego stanowi wazny problem epidemiologiczny. Leczenie tej jednostki chorobowej zalezy od sta-
dium zaawansowania klinicznego. Zasadnicza role w leczeniu raka jelita grubego odgrywa leczenie chirurgiczne.
Leczenie systemowe jest wlaczane u wybranych chorych w II stopniu zaawansowania i u wszystkich chorych w ITI
i1V stopniu zaawansowania. U chorych w fazie rozsiewu (I'V stopnieni zaawansowania) moga by¢ wykorzystywane
przeciwciala monoklonalne, wsréd ktorych wymienic¢ nalezy leki hamujace angiogeneze (bewacyzumab i ramu-
cyrumab), jak réwniez leki skierowane przeciwko receptorowi nablonkowego czynnika wzrostu (cetuksymab,
panitumumab). Czynniki réznicujace te leki: budowa chemiczna, mechanizm dziatania, profil toksycznosci,
doswiadczenie w stosowaniu wplywaja na wartos¢ kliniczng tych lekéw i okreélajg ich miejsce w aktualnych
standardach leczenia raka jelita grubego w stadium rozsiewu. (Farm Wspét 2020; 13: 181-188)

Stowa kluczowe: przeciwciata monoklonalne, rak jelita grubego, bewacyzumab, cetuksymab, panitumumab

Abstract

Colorectal cancer is an important epidemiological problem. Treatment of this disease depends on the clini-
cal stage. Surgery plays an essential role in the treatment of colorectal cancer. Systemic treatment is initiated in
selected patients in stage IT and in all patients in stage III and IV. Monoclonal antibodies, including drugs inhibi-
ting angiogenesis (bevacizumab and ramucirumab) as well as drugs directed against the epithelial growth factor
receptor (cetuximab, panitumumab) can be used in patients with metastatic colorectal cancer (stage IV). Factors
differentiating these drugs such as chemical structure, mechanism of action, toxicity profile, experience in use,
influence their clinical value and determine the place in the current treatment standards for metastatic colorectal
cancer. (Farm Wspét 2020; 13: 181-188)
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Wstep 47,6% i 49,1%, odpowiednio dla mezczyzn i kobiet.
Rak jelita grubego (rak okreznicy, rak zgiecia Nowotwory ztosliwe jelita grubego powoduja 12%

esiczo — odbytniczego, rak odbytnicy) jest jednym zgondéw nowotworowych [1].

z najczesciej wystepujacych nowotworéw na $wiecie. Do gtéwnych czynnikéw ryzyka zachorowania na

Wedtug danych Krajowego Rejestru Nowotwordw raka jelita grubego nalezg [2-6]:

jest on trzecim (po raku ptuca i raku gruczotu o Wiek (szczyt zapadalno$ci przypada na 75 rok

krokowego) pod wzgledem czestosci zachorowan zycia)

nowotworem u mezczyzn i drugim (po raku piersi) e Wystepowanie nowotworéw wérod krewnych

u kobiet. Nowotwory jelita grubego stanowig czwarta 1 stopnia (rak jelita grubego, rak piersi, rak jaj-

najczestsza Nowotworowa przyczyne zgonow na swie- nika, rak endometrium, rak prostaty)

cie. W Polsce na przestrzeni ostatnich 40 lat obserwuje e Uwarunkowane genetycznie zespoty chorobowe

sie staly wzrost liczby zachorowan, ktérego ryzyko prowadzace do rozwoju raka (dziedziczny rak

rosnie wraz z wiekiem. Wskazniki 5-letnich przezy¢ jelita grubego bez polipowato$ci — zesp6t Lyncha,

pacjentéow z nowotworami jelita grubego wynosza zespol polipowatosci zotadkowo-jelitowej)

181



FARMACJA WSPOLCZESNA 2020; 13: 181-188

Rak jelita grubego w wywiadzie
Obecnos¢ polipoéw gruczolowych w jelicie gru-
bym
Przebycie cholecystektomii badz radioterapii
Zachorowanie na nieswoista chorobe zapalna jelit
Uwarunkowania srodowiskowe
Nieprawidlowa dieta
Palenie tytoniu
Spozywanie w nadmiarze alkoholu
Otylos¢
o Niska aktywnos¢ fizyczna.

Objawy raka jelita grubego zaleza od lokalizacji
guza [7, 8] i stopnia zaawansowania. Badanie endosko-
powe wraz z oceng wycinkéw stanowi najwazniejszy
element diagnostyki tej choroby. Badania obrazowe
takie jak: ultrasonografia (USG), tomografia kompu-
terowa (KT), rentgenogram, rezonans magnetyczny
pozwalajg na ocene stopnia zaawansowania choroby;,
w tym ocene obecnosci przerzutéw odlegtych. Podstawe

o O O O

Tabela I.
Control, 8 edycja) [9]
Table I.
Cancer Control 8th edition)[9]

sposobu postepowania, wigczenia i w dalszej kolejnosci
wyboréw lekéw w terapii systemowej stanowi ocena
stopnia zaawansowania, aktualnie wedlug standardu
klasyfikacji Union for International Cancer Control/
American Joint Committee on Cancer (UICC/AJCC)
edycja 8 przedstawiona w Tabeli I. Klasyfikacja TNM
nowotworu (ocena stopnia zaawansowania nowotworu
wedlug trzech kryteriow: guz pierwotny, regionalne
wezly chlonne, przerzuty odlegle) determinuje dalsze
postepowanie terapeutyczne, ale rdwniez w sposob
globalny okresla rokowanie. W Tabeli II przedstawiono
klasyfikacje zaawansowania klinicznego raka jelita gru-
bego wraz z odsetkiem 5-letnich przezyc¢.

Celem pracy jest wskazanie miejsca stosowania
przeciwcial monoklonalnych wleczeniu systemowym
raka jelita grubego w odniesieniu do zaawansowania
klinicznego nowotworu, oraz charakterystyka aktual-
nie wykorzystywanych przeciwcial monoklonalnych
w leczeniu tego nowotworu.

Definicje cech TNM raka jelita grubego wedlug klasyfikacji UICC (Union for International Cancer

TNM definitions of colorectal cancer according to the UICC classification (Union for International

Guz pierwotny

X Guz pierwotny nie moze by¢ oceniony
TO Brak cech guza pierwotnego
Tis Rak in situ — wewnatrz nabtonka lub naciek blaszki witasciwej btony sluzowej
T1 Guz nacieka warstwe podsluzéwkowag
T2 Guz nacieka btone miesniowg wtasciwg
T3 Guz nacieka warstwe podsurowiczg lub niepokryte otrzewng tkanki okotookreznicze
lub okotoodbytnicze
T4a Guz powoduje perforacje otrzewnej trzewnej
T4b Guz bezposrednio nacieka inne narzady lub struktury anatomiczne
Regionalne wezty chionne
NX Regionalne wezty chtonne nie moga by¢ ocenione
NO Brak przerzutu w regionalnych weztach chtonnych
N1a Przerzut w 1 regionalnym wezle chtonnym
N1b Przerzut w 2-3 regionalnych weztach chtonnych
N1c Depozyt nowotworowy (depozyty nowotworowe), czyli guzek satelitarny w warstwie
podsurowiczej lub niepokrytych otrzewng tkankach miekkich okotookrezniczych
lub okotoodbytniczych, bez przerzutu w regionalnych weztach chtonnych
N2a Przerzuty w 4-6 regionalnych weztach chtonnych
N2b Przerzuty w co najmniej 7 regionalnych weztach chtonnych
Przerzut odlegty
MO Przerzut odlegty nieobecny
M1a Przerzuty ograniczone do jednego narzadu (watroba, ptuco, jajnik, pozaregionalny wezet
chtonny/wezty chtonne)
M1b Przerzuty w wiecej niz jednym narzgdzie bez obecnosci przerzutéw do otrzewnej
M1c Obecne przerzuty do otrzewnej bez lub z obecnoscig przerzutéw do innych organéw
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Tabela II. Klasyfikacja zaawansowania klinicznego raka jelita grubego wedlug UICC (8 edycja) oraz odsetki
5-letnich przezy¢ chorych na raka okreznicy w zaleznosci od stopnia zaawansowania [9]

Table IL
of colon cancer patients by stage [9]

UICC classification of clinical advancement of colorectal cancer (8th edition) and 5-year survival rates

0 Tis NO MO
| T1-T2 NO MO 74,0
1A T3 NO MO 66,5
11B T4a NO MO 58,6
IIC T4b NO MO S,
A T1-T2 N1/N1c MO 731
T1 N2a MO
1B T3-T4a N1/N1c MO 46,3
T2-T3 N2a MO
T1-T2 N2b MO
1Hc T4a N2a MO 28,0
T3-T4a N2b MO
T4b N1-N2 MO
IVA kazdy T kazdy N M1a 57
VB kazdy T kazdy N M1b
IvVC kazdy T kazdy N M1c

Leczenie systemowe raka jelita grubego

Zasadniczg role w leczeniu raka jelita grubego
odgrywa leczenie chirurgiczne, ktore stanowi podstawe
leczenia radykalnego, gdy nie ma przerzutéw odlegtych
(MO). Zabieg operacyjny moze by¢ rowniez rozwazany
w innych sytuacjach, w tym w przypadku obecnosci
resekcyjnych przerzutéw do watroby lub ptuc jako
wyciecie czesci jelita z jednoczesng lub nastepowa
resekcja zmian w watrobie lub plucach. Radioterapia
ma znaczenie w przypadku raka odbytnicy, natomiast
u chorych na raka okreznicy ma marginalne znacze-
nie. Chemioterapia jest metoda stosowang zaréwno
w leczeniu uzupelniajacym, jak i w leczeniu przerzu-
towego raka jelita grubego. U wybranych chorych
z przerzutami do watroby lub ptuc stosuje si¢ induk-
cyjng chemioterapie, ktérej celem jest proba uzyskania
resekcyjnosci zmiany. Sposob leczenia, w tym dobdr
lekéw uzywanych w leczeniu systemowym raka jelita
grubego w leczeniu uzupelniajagcym, znaczaco rozni sie
od sposobu postepowania przy leczeniu przerzutowego
raka jelita grubego. Aktualnie miejsce przeciwcial
monoklonalnych w leczeniu raka jelita grubego to
leczenie paliatywne chorych w stadium IV [10].

W przypadku raka jelita grubego III stopien
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zaawansowania nowotworu jest podstawowym
wskazaniem do stosowania leczenia uzupetniajacego
[10,11]. Leczenie uzupelniajace u chorych w II stopniu
zaawansowania jest rozpatrywane indywidualnie,
albowiem aktualnie nie ma jednoznacznych dowodow
przemawiajacych na korzys¢ pacjenta z prowadzonego
leczenia systemowego. Podstawowym kryterium
wdrozenia leczenia systemowego w takim przypadku
jest wspotwystepowanie czynnikéw ryzyka wznowy
(m. in. duzy stopien ztosliwosci histologicznej, zabieg
wykonywany w trybie pilnym, mala liczba usunietych
weztéw chlonnych). Chorzy w I stopniu zaawansowa-
nia nie wymagaja wlaczenia leczenia systemowego.
Chemioterapia uzupetniajaca w raku jelita grubego
opierajaca si¢ na fluoropirymidynie trwa 6 miesiecy
i w sposdb znaczacy wplywa na zmniejszenie ryzyka
wznowy (o 45%) i ryzyka zgonu (o 33%), jak réwniez
wydluza przezycie chorych (zwieksza odsetek 3-letnich
przezy¢ wolnych od choroby z 44% do 62%, a przezy¢
catkowitych — z 64% do 76%). Leczenie prowadzi sie
z wykorzystaniem 5-fluorouracylu w postaci wstrzyk-
nie¢ lub w postaci dlugotrwatych wlewéw dozylnych
z dodatkiem folinianu wapniowego. Poréwnywalna
opcja jest stosowanie doustne kapecytabiny, ktora jest
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prolekiem 5-fluorouracylu. W niektérych przypadkach
do fluoropirymidyny dodaje si¢ oksaliplatyne, ktora
zwigksza skutecznos$¢ leczenia, jednak tym samym
nasila ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych,
gléwnie polineuropatii [10, 12].

Leczenie systemowe pacjentéw z przerzutowym
rakiem jelita grubego rowniez opiera si¢ na fluoro-
pirymidynie, jednak arsenatl stosowanych lekow
jest szerszy i zawiera obok oksaliplatyny réwniez
irynotekan, pochodng 5-fluorouracylu: triflurydyne
z typiracylem, inhibitor kinaz: regorafenib, bloker
receptora VEGF: aflibercept oraz przeciwciata mono-
klonalne: cetuksymab, bewacyzumab, panitumumab
oraz ramucyrumab [13].

Przeciwciata monoklonalne

Koncepcja wykorzystania struktur selektywnie
wigzgcych sie z receptorami na komérkach nowotworu,
co skutkuje aktywacja uktadu immunologicznego
w kierunku niszczenia komoérek nowotworowych ist-
nieje juz od wielu lat [14]. Jednak ztozonos¢ aspektow
biotechnologicznych produkgeji tych zwiazkow, jak
réwniez opracowanie ich pod kgtem mechanizméw
dzialania zajety kilka dziesiecioleci. Dopiero pod
koniec lat 90 XX w. zostaly dopuszczone do obrotu
pierwsze przeciwciala monoklonalne majace zastoso-
wanie w onkologii [15].

Mechanizm dzialania tej grupy lekéw opiera sie
na reakcji antygen - przeciwcialo, ktéra wywotuje

okreslong odpowiedz uktadu immunologicznego, jak
réwniez moze wplywac na wybrane szlaki przemian
wewnatrzkomorkowych. Wdrozenie leczenia ukierun-
kowanego na cel molekularny niewatpliwie stalo sie
przelomem w onkologii i otworzylo wiele mozliwosci
leczenia chorych, jednak skutecznos¢ tego typu terapii
niejednokrotnie obarczona jest szeregiem charaktery-
stycznych dziatan niepozadanych.

Ponad 500 produktéw badanych w ramach badan
klinicznych, jak réwniez produkty lecznicze juz zare-
jestrowane to przeciwciata monoklonalne. Swiatowa
Organizacja Zdrowia (WHO) wymienia 30 przeciw-
cial monoklonalnych stosowanych w onkologii [16].
Sposréd nich 4 leki (wymienione w Tabeli III) stosuje
sie wleczeniu raka jelita grubego. W zwigzku ze zfozo-
nym mechanizmem dziatania tej grupy lekéw zwykle
wskazania do stosowania nie ograniczaja sie do jednego
rozpoznania onkologicznego.

Historycznie istotnym lekiem jest edrekolomab
[17], ktory jako pierwsze przeciwcialo monoklonalne
byt poddany badaniom klinicznym celem okre$lenia
skutecznosci i bezpieczenstwa w leczeniu uzupelnia-
jacym w polaczeniu z 5-fluorouracylem i kwasem
folinowym u chorych na raka okreznicy. Wykazano
woéwczas, iz dodanie edrekolomabu nie poprawia
przezycia catkowitego ani czasu do progresji i produkt
ten nie uzyskal dalszych pozwolen na dopuszczenie do
obrotu. W zwiazku z rozwojem technologii skierowa-
nej na produkcje przeciwcial o mniejszym potencjale

Tabela III. Przeciwciala monoklonalne stosowane w leczeniu raka jelita grubego [20]
Table III. Monoclonal antibodies used in the treatment of colorectal cancer [20]

Oznacze-
Typ dziatania nie
wg ATC

Rok
rejestracji
produktu
przez FDA

Rodzaj biatka i cel molekularny

i/lub EMA

Bewacyzumab | L 01 XC 07

Terapia

2004 przeciwciato monoklonalne IgG1 wigzgce

Rekombinowane, humanizowane

sie z czynnikiem wzrostu srédbtonka
naczyn (VEGF)

antyangiogenna
Ramucyrumab | L 01 XC 21

2014 1gG1, ktérego celem jest receptor typu 2 dla

W petni ludzkie przeciwciato monoklonalne

czynnika wzrostu srodbtonka naczyn
(VEGFR-2)

Chimeryczne przeciwciato monoklonalne

IgG1 skierowane swoiscie przeciwko
Cetuksymab = e =0 receptorowi nabtonkowego czynnika
Terapia wzrostu (EGFR)
anty-EGFR W petni ludzkie przeciwciato monoklonalne
Panitumumab | L 01 XC 08 2006 1gG2 skierowane swoiscie przeciwko

receptorowi nabtonkowego czynnika
wzrostu (EGFR)
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immunizacyjnym, jak réwniez w zwigzku z kolejnymi
doniesieniami o niewielkim znaczeniu klinicznym
przeciwcial stosowanych w leczeniu uzupelniajacym
zaniechano badan nad edrekolomabem.

Aktualnie terapia ukierunkowana na cele mole-
kularne, wykorzystujaca przeciwciala monoklonalne
wleczeniu raka jelita grubego z przerzutami opiera sie
na dwoch typach dziatania: terapii antyangiogennej
(bewacyzumab, ramucyrumab) i terapii skierowa-
nej przeciwko receptorowi nablonkowego czynnika
wzrostu (EGFR - epidermal growth factor receptor;
cetuksymab, panitumumab) [18]. Ponadto w ramach
badan klinicznych prowadzonych jest szereg badan nad
innymi czasteczkami, w tym wykazujacymi odmienne
mechanizmy dziatania, np. bermekimab - przeciw-
ciato skierowane przeciwko interleukinie 1-alfa [19].
W Tabeli III przedstawiono wybrane dane przeciwciat
monoklonalnych aktualnie stosowanych w leczeniu
raka jelita grubego.

Terapia antyangiogenna

Zalozeniem teoretycznym stosowania lekéw blo-
kujacych angiogeneze jest znaczenie tego procesu we
wzroscie i progresji nowotworu. Guz nowotworowy
potrzebuje odpowiedniego zaopatrzenia w tlen i sktad-
niki odzywcze, co spelnia sie poprzez rozwoj w jego
obrebie sieci naczyn krwiono$nych. Zablokowanie
tego procesu przyczynia sie do uposledzenia wzrostu
nowotworu [21].

BEWACYZUMAB

Lekiem wykorzystujacym ten mechanizm jest
bewacyzumab. Przeciwcialo to wigze si¢ z czynnikiem
$rédblonka naczyn (VEGF), ktéry jest podstawowym
mediatorem waskulogenezy i angiogenezy. Wigzanie
powoduje zablokowanie reakcji VEGF z receptorami
na powierzchni komérek §rédbtonka. W nastepstwie
tego zatrzymane zostaje powstawanie nowych naczyn
w guzie, a nowopowstale unaczynienie guza zostaje
zredukowane. Role i miejsce zastosowania bewa-
cyzumabu okreslano na podstawie szeregu badan
klinicznych, z czego przefomowym stalo si¢ badanie
Hurwitza [22], ktére wykazato skutecznos¢ i bezpie-
czefistwo stosowania bewacyzumabu w polaczeniu
z chemioterapig w przerzutowym raku jelita grubego.
Kombinacja bewacyzumabu z réznymi schematami
chemioterapii przyczynia sie do zwiekszenia odsetka
odpowiedzi na leczenie, istotnego wydluzenia czasu
przezycia wolnego od choroby i czasu calkowitego
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przezycia w poréwnaniu do leczenia wyltacznie lekami
cytotoksycznymi. W niektérych przypadkach chorzy
uzyskuja rowniez korzy$¢ ze stosowania bewacyzu-
mabu w terapii podtrzymujacej [18].

Leczenie bewacyzumabem chorych na uogélnio-
nego raka jelita grubego wiaze sie z ryzykiem wystapie-
nia dzialan niepozadanych, wéréd ktérych wymienié
nalezy jako najczesciej wystepujace: nadci$nienie tet-
nicze, biatkomocz, powiklania zakrzepowo-zatorowe,
krwawienia oraz uposledzenie gojenia ran. Dziatania te
wynikaja zwykle z antyangiogennego charakteru leku
[23]. Ponadto moze wystapi¢ zmeczenie, ostabienie,
biegunka, bol brzucha, zaburzenia elektrolitowe.

Lek podaje si¢ w postaci wlewu dozylnego, po
wczedniejszym rozcienczeniu, w dawce 5-15 mg/kg
m.c. co 2 lub 3 tygodnie, w zaleznosci od schematu.
Leczenie prowadzi si¢ do progresji lub do wystapienia
nieakceptowanej toksycznosci [24].

RAMUCYRUMAB

Ramucyrumab blokuje wiazanie VEGF z jego
receptorem (VEGFR-2), ma wigc réwniez wlasciwosci
antyangiogenne. Lek ten znajduje zastosowanie miedzy
innymi w leczeniu rozsianego raka jelita grubego po
niepowodzeniu leczenia bewacyzumabem, niemniej
niewielka liczba badan klinicznych [25] dotyczacych
tego leku, jak réwniez aktualny brak finansowania
leczenia ramucyrumabem ze $rodkéw publicznych
w Polsce powoduje, ze uzytecznos¢ kliniczna tego leku
pozostaje marginalna.

Terapia Anty-EGFR

Na podstawie badan eksperymentalnych wyka-
zano, ze EGFR odgrywa istotna role w rozwoju raka
jelita grubego [26], a jego ekspresja na komoérkach
nowotworowych jest najwyzsza na powierzchni komo-
rek zlokalizowanych w najbardziej inwazyjnych i naj-
glebiej penetrujacych obszarach guza nowotworowego
[27]. W zwiazku z tym przeciwciala monoklonalne
wykazujace powinowactwo do EGFR (cetuksymab
i panitumumab) znalazly zastosowanie w terapii roz-
sianego raka jelita grubego. Wskutek wigzania tych
lekéw z EGFR dochodzi do zablokowania jego aktyw-
nosci biologicznej. Efektem tego wigzania jest hamo-
wanie proliferacji komérek nowotworowych i nasilenie
ich apoptozy. Mozliwo$¢ stosowania terapii anty-EGFR
dotyczy pacjentéw z rakiem jelita grubego z przerzu-
tami, ktorzy wykazuja ekspresje EGFR, z genami RAS
typu dzikiego [28]. Okoto 45% chorych ma mutacje



FARMACJA WSPOLCZESNA 2020; 13: 181-188

aktywujacg genu KRAS i terapia anty-EGFR jest u nich
nieskuteczna [29].

Cetuksymab i panitumumab maja podobne
wskazania, ktére w odniesieniu do leczenia pacjentow
z przerzutowym rakiem jelita grubego dotycza stoso-
wania w skojarzeniach z réznymi chemioterapeuty-
kami, jak réwniez w monoterapii po niepowodzeniu
leczenia chemioterapia [30,31]. Odrebnosci miedzy
cetuksymabem a panitumumabem wynikaja zaréwno
zroznic wbudowie chemicznej przeciwcial, jak rowniez
z danych klinicznych ptynacych z badan klinicznych
nad tymi lekami. Zestawienie réznic przedstawiono
w Tabeli I'V.

Profil dzialan niepozadanych zwigzany jest
w duzej mierze z reakcjami skdrnymi, ktére dotykaja
prawie wszystkich pacjentéw poddanych leczeniu
panitumumabem (ok. 90% pacjentéw) i cetuksymabem
(ok. 80% pacjentéw). Zmiany maja charakter wysypki,
$wigdu, suchosci skory, ztuszczania sie skory, ale row-
niez obserwuje sie przypadki martwicy skory. Zmiany
te moga sprzyja¢ nadkazeniom skutkujacym zapale-

niem tkanki tacznej, rézg, martwiczym zapaleniem
powiezi lub posocznica. Wysypki wystepuja na ogot
w obrebie twarzy oraz gornej czesci klatki piersiowej
i plecow, rzadziej w obrebie konczyn. Inne dziatania
niepozadane, w tym zaburzenia elektrolitowe, zaburze-
nia zoladkaijelit, reakcje zwigzane z podaniem wlewu
dozylnego (reakcje nadwrazliwo$ci) wystepujace pod-
czas leczenia réwniez réznicujg warto$¢ kliniczng obu
lekow i stanowig przestanke do indywidualizacji terapii
przy wyborze schematu leczenia.

Podsumowanie

Wprowadzenie do praktyki klinicznej przeciwciat
monoklonalnych moze przyczyni¢ si¢ do poprawy
wynikéw leczenia u chorych na raka jelita grubego
zprzerzutami. Potwierdzaja to badania kliniczne z uzy-
ciem przeciwcial monoklonalnych, ktérych wyniki
w poréwnaniu z wylaczng chemioterapia wskazuja na
korzys¢ stosowania przeciwcial. Nalezy jednak pod-
kresli¢, iz korzy$ci obserwowane beda jedynie u czesci
chorych. Waznym jest wiec aspekt starannie przepro-

Tabela IV. Réznice miedzy lekami anty-EGFR stosowanymi w leczeniu rozsianego raka jelita grubego [30-32]
Table IV. Differences between anti-EGFR drugs used to treat metastatic colorectal cancer [30-32]

Cecha
Rodzaj przeciwciata monoklonalnego

Cetuksymab
Chimeryczne

Panitumumab
Ludzkie

Powinowactwo do receptora

nabtonkowego czynnika wzrostu (EGFR) il

Wigksze (ok. 5-krotnie
wieksze od cetuksymabu)

Zdolnos¢ do wywotywania
cytotoksycznosci komorkowej zaleznej |Tak
od przeciwciat (ADCC)

Nie

Okres pottrwania

Okoto 3,5 dnia

Okoto 7,5 dnia

Czestotliwos¢ podawania 7 dni

14 dni

Dawkowanie

Poczatkowa dawka 400 mg/m?p.c.,
kolejne 250 mg/m?p.c.

6 mg/kg m.c.

Zalecana diugosc¢ wlewu

Pierwsze podanie — 120 min,
kolejne — 60 min

Pierwsze podanie — 60 min,
kolejne — 30 min

Premedykacja glikokortykosteroidami
i lekami przeciwhistaminowymi przed
podaniem leku

Wymagana przy pierwszym
podaniu, zalecana przy kolejnych

Nie wymagana

Ryzyko wystgpienia reakcji
uczuleniowych podczas
wlewu

Wieksze

Mniejsze

. . |Reakcje skorne
Profil dziatan

U ok. 80 % pacjentow, w tym
ciezkie u ok. 15% pacjentow

U ok. 90 % pacjentow, w tym
ciezkie u ok. 34% pacjentow

niepozgda- i i

e e e [B- czesto e, czesto
Biegunka Czesto B. czesto
Nudnosci i wymioty Czesto B. czesto
Zapalenie spojowek Czesto B. czesto
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wadzonej diagnostyki oraz wlasciwego doboru metody Konflikt intereséw / Conflict of interest
leczenia pacjenta, aby potencjalna skutecznos¢ terapii Brak/None

przewyzszalta ryzyko zwiazane z jej wdrozeniem.

Ponadto istotnym wnioskiem ptynagcym z rozwazan na Adres do korespondencji / Correspondence address
temat przeciwcial monoklonalnych jest podkreslenie (=] Stawomir Wilenski

wagi cigglych poszukiwan lepszych metod leczenia Apteka Szpitalna

zaréwno pod katem poszukiwan nowych przeciwciat Centrum Onkologii im. prof. F. Lukaszczyka
monoklonalnych, jak réwniez nowych opcji terapeu- ul. Romanowskiej 2; 85-796 Bydgoszcz
tycznych, ktére wyjda naprzeciw potrzebom zwlaszcza @ (+4852) 374 34 87

pacjentow, ktorzy osiagneli kres aktualnych mozliwoéci slawek. wi@wp.pl

onkologii klinicznej. Chory w stadium rozsiewu jest

kwalifikowany do leczenia paliatywnego, co nie znaczy,

ze terapia ta nie moze by¢ rozpatrywana jako leczenie

przewlekle.
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