zékladé vysledku studie SOLO1. Nasledovalo
schvaleni niraparibu na zakladé vysledku
studie PRIMA. U obou studii mél zkoumany
soubor nasledujici charakteristiky. Jednalo
se o pacientky stadia FIGO lll nebo IV s high-
-grade seréznim ¢i endometroidnim epitelial-
nim karcinomem vajec¢niku, vejcovodu nebo
primarné peritonedlnim karcinomem, které
mély kompletni nebo parcialni odpovéd po
chemoterapii na bazi platiny. Zatimco ve studii
SOLO1 byly pouze pacientky s BRCAmut, ve
studii PRIMA byly pacientky |é¢ené bez ohledu
na BRCA status, tedy i wt a v rdmci exclusion
kritérii byly vyrazeny pacientky s nulovym
makroskopickym reziduem po PCS. Ve stu-
dii SOLO1 byly pacientky |é¢ené olaparibem
v ddvce 300 mg 2x denné po dobu 2 let ¢i do
progrese nemoci. U pacientek se zndmkami
nemoci i po 2 letech a jasnym klinickym be-
nefitem z terapie bylo povoleno pokracovat
ve studijni terapii. Pfi follow-up 5 let prokazal
olaparib vs. placebo statisticky signifikantni
zlepseni v parametru PFS 56,0 vs. 13,8 mésice.
Po 5 letech bylo bez zndmek progrese nemoci
48 % pacientek v rameni s olaparibem vs. 21 %
v rameni s placebem. Na zakladé deskriptivni
analyzy celkového preziti pfi follow-up 7 let
bylo prokazano klinicky vyznamné zlepseni
v parametru OS pfi udrZovaci terapii s olapa-
ribem (median OS nebyl zatim dosazen). Po
7 letech bylo naZivu 67 % pacientek v rameni
s olaparibem vs. 46,5 % pacientek v kontrol-
nim rameni (20). Ve studii PRIMA byly paci-
entky léceny udrZovaci terapii niraparibem vs.
placebo po dobu 36 mésicli nebo do progrese
nemoci. Zafazeni do studie bylo bez ohledu
na pritomnost ¢i absenci BRCA mut. Dle pro-
tokolu studie byla pouzité individualizovéna
dévka, a to s ohledem na hmotnost a pocet
krevnich desti¢ek (vzhledem ke zvy$enému
riziku trombocytopenie). Primarni endpoint
ve studii byl PFS, ktery byl hodnocen v pod-
skupiné HRD+ pacientek a v celé populaci.
Median PFS byl signifikantné delsi v rameni
s niraparibem, a to jak v podskupiné HRD+
(21,9 vs. 10,4 mésicu), tak i v celé populaci
(13,8 vs. 8,2 mésicl). Dle nasledné provedené
explorativni analyzy PFS benefit byl pfitomny
napfi¢ spektrem pacientek, tj. u pacientek
BRCAm, BRCAwt/HDR+ i HRD-. Data pro OS
nejsou k dispozici. Pfi medianu follow-up 3,5
roku trva PFS benefit napfi¢ podskupinami
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(21). Vzhledem k prokazanému benefitu PARPi
a bev v udrzovaci terapii OC v monoterapii se
studie zaméfily i na jejich vzdjemnou kombi-
naci (22). Efektivita kombinované terapie byla
ovérovana ve studii PAOLA-1. Pacientky s AOC,
s/bez BRCAmut, dostavaly olaparib 300 mg
2x denné po dobu 2 let v kombinaci s bev
(15mg/kg) a 3 tydny po dobu 15 mésict jako
udrzovacilé¢bu 1. linie. Jednalo se o pacient-
ky bez zndmek nemoci nebo s kompletni ¢i
parciadlni odpovédi po platinové CHT. V rdmci
studie bylo dosazeno statisticky signifikantni
zlepseni PFS pii kombinované terapii vs. bev
v monoterapii (22,1 vs. 16,6 mésicd) v celé po-
pulaci. Pfi subanalyze bylo vyznamnéjsiho PFS
benefitu dosazeno v podskupiné pacientek
s HRD+ tumory/BRCAm 37,2 vs. 17,7 mésicl
a uHRD+/BRCAwt 28,1 vs. 16,6 mésicU. Pfidani
olaparibu k bev u pacientek HR proficient-
nich nevedlo ke zlepseni PFS. V podskupiné
pacientek s HRD+ bylo dosazeno i statisticky
vyznamného OS benefitu. Median OS v ra-
meni s kombinovanou terapii byl 75 vs. 57
mésicl a podil pacientek, které jsou nazivu
i po 5 letech 65,5 % versus 48,4 % (23). Na za-
kladé kolektivnich vysledki ze studii PAOLA-1,
SOLO-1 a PRIMA je doporucovéna udrzovaci
terapie PARPi pro pacientky s de novo AOC
(22). Udrzovaci terapie PARPi s/bez bev je
doporucovana pro pacientky BRCA1/2mut
nebo BRCA1/2wt/HRD+ bez znamek nemoci
po skon¢eni CHT na bazi platiny nebo s kom-
pletni ¢i parcialni odpovédi po 1. linii CHT.
Pro pacientky s HGSC ¢i EC karcinomem
vajec¢niku, vejcovodu nebo primérné perito-
nedlnim karcinomem stadia Ill nebo IV s pro-
kazanou gBRCA1/2mut nebo sBRCA1/2 mut je
v soucasnosti v CR dostupny olaparib v davce
300mg 2x denné po dobu 2 let s nutnosti
zahdjeni terapie do 8 tydnl od ukonceni CHT
1. linie, kterd obsahovala platinu a bylo pf¥i ni
dosazeno odpovédi (parcidlni ¢i kompletni
remise), pficemz odpovéd trvd i po ukonceni
platinové chemoterapie. Po 2 letech Ize po-
kracovat, pouze pokud je pfitomno rezidu-
alni onemocnéni, a to do progrese ¢i nezvla-
datelné toxicity (1, 24). Druhou moznosti je
podani niraparibu 300mg 1x denné (nebo
200mg pfi hmotnosti pod 77 kg a PLT pod
150 tis.) po dobu 3 let se zahajenim do 12
tydn( od ukonceni CHT. Kombinovana tera-
pie olaparib + bev po dobu 2 let neni v CR
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hrazena ze zdravotniho pojisténi, pfi indikaci
je nutné schvéleni zdravotni pojistovnou. Pro
pacientky BRCA1/2wt a HRD+ je k dispozici
niraparib na 3 roky nebo kombinace olapa-
rib + bev na 2 roky. Vzhledem k absenci bézné
dostupného, ze zdravotného pojisténi hra-
zeného validovaného testu ke stanoveni HRD
je vtéto skupiné v CR hrazen pouze niraparib.
Pro pacientky HRD- je doporucena udrzovaci
terapie bev nebo niraparib na 3 roky (1).

Systémova terapie pacientek s non-HGSC
AOC ma néktera sva specifika. | kdyz je u LGSC
standardnim chemoterapeutickym reZzimem
PTX+CBDCA, nékolik retrospektivnich studii
prokazalo mensi pocet Ié¢ebnych odpovédi
i mensi benefit v parametru OS v porovnani
s HGSC, ktery vyplyva z relativni chemorezis-
tence této nemoci. Z toho ddivodu i provedeni
debulkingu s rezidualni nemoci muze zlepsit
preziti v pfipadé, ze kompletni cytoredukce
nelze dosdhnout. Podobné nalezy jsou znamé
i pro MCa CCC. MC predstavuje spise diagno-
zu per exclusionem, po tom co vyloucime, ze
se nejednd o metastazu mucinézniho adeno-
karcinomu puvodem z GIT do oblasti panve.
Velka ¢ast LGSC ma zvysenou expresi ER a PR
receptord. Existuji retrospektivni studie, ze
kterych vyplyva mozny benefit udrzovaci hor-
monalni terapie (12). Pacientky s MC ovaria
mohou mit benefit z gastrointestinaniho typu
CHT (5-flurouracil, capecitabine, irinotecan
nebo oxaliplatina) (6).

Rekurentni ovarialni karcinom
(roQ)

Az 70% pacientek s tumory stadia lll
a IV relabuje v prvnich 3 letech po tvodni
|é¢bé. Hlavni vyzvou terapie rOC je postupné
klesajici benefit (< 20 %), zvysujici se toxici-
ta a zhorsujici se kvalita Zivota pacientek
s kazdou dalsilinii 1é¢by. Z toho plyne potieba
optimalizace lé¢by rOC.

Hlavni cile [é¢by rekurence by mély byt:
paliace symptomd, prodlouzeni OS a udrzeni
dobré kvality zivota (25). Pfi rozhodovani
o strategii Ié¢by si musime fict, zda je pa-
cientka vhodnou kandidatkou protinadorové
|1é¢by (dobry PS) a zda si ji pfeje podstoupit.
Nasledné se zvazi moznost sekundarni cyto-
redukce, a to v pfipadé, ze u pacientky exis-
tuje pravdépodobnost kompletni resekce.
Uspésné provedeni vykonu favorizuje nékolik
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