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HLAVNÍ TÉMA
Systémová léčba karcinomu ovaria 

proti PD-1 a PD-L1 ukazují pouze slabé výsledky 

s response rate mezi 6–22 %. A to i u pacientek 

PD-L1 pozitivních (28). V současnosti jsou tes-

továny kombinované přístupy s cílem zlepšení 

efektivity a trvání odpovědi. Cílem je přidání 

terapie, která způsobí poškození DNA, v tomto 

případě se zdá vhodná kombinace s CHT nebo 

antiangiogenní terapií (aa). Přidání CHT modu-

luje dendritické buňky (DCs), zvyšuje efektivitu 

antigen prezentujících buněk (APCs), zvyšuje 

počet TILs a vede k imunologické buněčné 

smrti. Kombinace s aa terapií vychází z faktu, 

že VEGF je vysoce imunosupresivní molekula, 

která způsobuje přímou i nepřímou inhibici 

T-ly, inhibici APCs a indukuje abnormální vasku-

laturu tumoru (27). 

DCs představují složku imunitního systé-

mu, která internalizuje a zpracovává antigeny 

na prezentaci a aktivaci Tly. DCs jsou aktivo-

vány prostřednictvím antigenů asociovaných 

s tumorem (TAA) a částečně i při kontaktu 

s neoantigeny, následně dochází k aktiva-

ci cytotoxických T ly (CTLs). Použití vakcín 

na bázi DCs představuje léčebnou strategii, 

při které se izolují nebo in vitro generují au-

tologní DCs, následuje ex vivo manipulace 

a reinfuze pacientům. Jako zdroj TAA jsou 

použity alogenní nádorové buňky usmrce-

né vysokým hydrostatickým tlakem. Po po-

dání vyvolají připravené DCs polyklonální 

T-buněčnou reakci schopnou zacílit existující 

maligní buňky (30). 

Jiným přístupem je cílená terapie zahr

nující vazbu na folátový receptor (FR), a tím 

doručení léčebného konjugátu (ADCs). Na roz

díl od normální ovariální tkáně 70 % de novo 

a 80 % rEOC exprimují FR. Mirvetuximab so-

ravtansine je ADC složený z anti-FRα protilátky 

vázané na maytansinoid DM4, potentní anti-

mitotikum. ADC zajistí doručení antimitotika 

selektivním způsobem k ovariálním nádoro-

vým buňkám exprimujícím FRα. Navíc aktivní 

metabolity DM4 difundují k okolním buňkám 

a indukují tzv. bystander efekt. Dle výsledku 

studie MIRASOL vede použití mirvetuximabu 

u pacientek s platina rezistentním OC, které 

mají  vysokou nádorovou expresi FRα (≥ 75 % 

buněk) k prodloužení PFS i OS (7). 

Závěr
Zatímco standard CHT pro OC se nezměnil 

již několik dekád, s příchodem cílené terapie 

do léčebného algoritmu AOC v klinické praxi 

čelíme několika výzvám. Se schválením PARPi 

v 1. linii terapie je hlavní výzvou zvolení vhod-

ného postupu sekvenční terapie. Poskytneme 

pacientkám všechna dostupná léčiva up front, 

kdy je větší pravděpodobnost dobré tolerance 

léčby, nebo si je ponecháme do pozdějších 

linií (22)? Ideální udržovací terapie by měla 

zajistit oddálení progrese a prodloužení inter-

valu mezi jednotlivými liniemi CHT, umožnit 

pacientkám vyhnout se toxicitě způsobené 

CHT, měla by mít dobře řešitelnou toxicitu 

a  měla by být bez negativního vlivu na 

účinnost následné terapie (18).
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