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UJ UTAK A RAK
KEZELESEBEN

z orvostudominyban egyre

inkabb elfogadott  tény,

hogy a daganatos megbete-
gedések elsédleges oka egy vagy
tobb gén muticidja a riksejtekben,
és ezek a genetikai valtozasok els6-
sorban a sejtek életben maradasa
vagy osztédasa szempontjabol fon-
tos jelatviteli utakat befolydsoljak. A
meghatirozott hibas géntermék el-
leni gatlészerekkel, ellenanyagok-
kal, illetve egyéb, sejtosztodast gatld
gyogyszerekkel a legtobb esetben si-
keresen lehet gydgyitani az adott
daganattipust.

A megfelel§ gyogymdd megtali-
lasa érdekében a szovettani és kép-
alkoté eljarasokkal torténd diag-
nézis mellett egyre nagyobb hang-
salyt kap a molekularis diagnoszti-
ka, amely sorin az adott rikos
daganatbél biopsziat, szovetmintat
vesznek, az igy nyert biologiai
mintan jelolt ellenanyagokkal fe-
hérjeszinten, jelolt DNS-probak-

kal sejtmagszinten, DNS-szekve-
nalassal pedig a bazisparok szintjén
igyekeznek azonositani a rakos el-
valtozast okozd muticidt, mutaci-
Okat.

Az eddigi szekvenalasi eredmé-
nyek alapjan az kezd kirajzolédni,
hogy a leggyakoribb rikot okoz6
gének szdmara véges szamh muta-
ci6s lehet8ség 4all rendelkezésre.
Ezért értelme van DNS-szinten
vizsgalni az egyes viltozasokat,
moédosuldsokat. Ugyanakkor fon-
tos megjegyezni, hogy a rikos
megbetegedések nagy részében leg-
alibb 2-3 génegylittes muticidja
jatszik szerepet, ami mnagyszamu
kombinacids lehetéséget biztosit a
daganatsejtek szamara. Minden-
esetre eléremutatd, ha egy személy
adott daganattipusira molekularis
biolégiai informacidk alapjan kony-
nyebben és gyorsabban tudunk
gyogymodot talalni, ugyanis a da-
ganatok nagy részében 1-2 év utdn
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Gyermekkorunk orvosai moso-
lyogva vagy személdékrancolva
hallgattak, ha valaki raolvasas-
sal vagy teaval szeretett volna
kezelni egy kort, amire akkor
mar jol bevalt gyogymoéd allt
rendelkezésre. A molekularis
bioldgia fejlédésével nem lenne
meglepd, ha a jovd szakembe-
rei hasonloképp viszonyulnanak
a jelenlegi orvosi eljarasokhoz.
A rak esetében a szakemberek
ma még véghél-, emlé-, has-
nyalmirigy-, gyomorrakrél be-
szélnek, mintsem Kkiilénb6z6
DNS-mutaciokra visszavezet-
heté meghetegedésekrél. Az
utobbi, merében uj szemlélet-
mod a személyre szabhott tera-
pia kiindulasi pontja lehet.

rezisztencia alakul ki a kemoterapi-
as szerek ellen, ami tovabbrontja a
kezelés hatékonysagat. Minél el6bb,
minél célzottabb teripia jelentSsen
hozzajarulhat a teljes gydgyulashoz
és sikeres feléptiléshez!

Ugyanazon szervet érinté két da-
ganatnak teljesen més okai és igy ke-
zelési lehet8ségel lehetnek, ugyan-
akkor két kiilonbozd szerv rakos el-
valtozasat okozhatja ugyanaz a tipu-
st génhiba. Tehit a gydgyszeres
kezelés nem szovettipusra, hanem
adott tipust genetikai profilra torté-
nik.

Nézzik meg kozelebbrdl, hogy
mit 18 jelent a személyre szabott, cél-
zott terapial Az epitéleredeti rakos
megbetegedések esetében sokszor
f8szerepet jatszik az epidermalis no-
vekedési faktor receptora (EGFR)
mely a ,,novekedj és osztodJ' jelet
tovabbitja a sejtek szdmara egy sej-
ten belilli jeltovabbitdé fehérje
(K-RAS) segitségével. A receptor



génjének muticidja révén
a sejtfelszini molekula n6-
vekedési jel nélkiil is osz-
toédasra Gsztonzi a sejtet.
A jeltovabbitd fehérje
génjében bekovetkezd val-
tozas pedig a receptor ak-
tivaloéddsa nélkil, onma-
gatdl 1s novekedést indit
be a sejtben. Mindkét,
egymiastol fliggetlen val-
tozas rakos elvaltozdsokat
eredményezhet a szerve-
zetben. A dohdnyzassal is
Osszeftiggésbe hozhatd, az
epitélsejtekkel bélelt tidé-
ben kialakulé Gn. nem-
kissejtes tiidSrakban a kli-
nikai eredmények alapj@n
minddssze a betegek 10-15%-
a gyogyul az EGFR-t gitl6
kezelés hatasara. Mint tid6-
daganatnak, epitéleredet

altal azonositott kis sza-
zaléknal azonban na-
gyon 1s hatdsos és sziik-
séges az BEGFR-t gatld
kezelés.

A DNS alapt daga-
natértelmezést tamaszt-
ja ald annak a férfinak
az esete 1s, akinek nem
volt lehet8sége mtét-
re, mert a tideje olyan
volt a sok kis daganat-
t6l ,mintha makkal
hintették volna be”, su-
garterapianak se lehe-
tett kitenni mindkét
tidejét nagy feliileten, a
kemoterapiat6l  pedig
1d6s kora és addigi infor-
maciéi alapjan  tartott.
Az idejében elvégzett
molekularis vizsgalat ki-
deritette, hogy a daga-

daganatnak valaszolnia kel-
lene a kezelésre. Molekularis biologiai
vizsgalatok azonban kideritették,
hogy az ilyen, nem-kissejtes tiidé-
rakos megbetegedések nagy részé-
ben a K-R AS jeltovabbité molekula
muticidja okozza a daganatképz§-
dést, azaz a terdpia sordn akar gi-
toljuk a vele kapcsolatban 1év8 re-
ceptort, akar nem, a molekula osz-

todasra Gszténzi a rikos sejteket.
Csak az esetek 10-15%-4ban mutat-
haté ki az EGFR. génjében tortént
mutacid, igy ebben az esetben ered-
ményes lehet a receptor aktivaloéda-
sanak gatlasa. Azaz a nem-kissejtes
tidérikos betegek nagy részénél
hatistalan az EGFR_ elleni jelenlegi
terdpia, a molekularis diagnosztika
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natira jellemz8 geneti-
kai muticiéra mar volt torzskony-
vezett gyogyszer, igy lehetévé valt,
hogy els6vonalbeli kezelésként
célzott terapiat kapjon. Az embert
probaléd eljardsok helyett napi egy
tablettaval elérte, hogy hamaro-
san nem csak nem fulladt, de
hossz gyalogtarat is megtehe-
tett.

Jeleniink egyik legnagyobb kihi-
vasa mind a hétkéznapokban,
mind a tudomanyban, hogy a ren-
delkezésiinkre 4116 rengeteg infor-
macidbdl hatékonyan tudjuk ki-
szrni a mindenkor sziikségest és
elégségest. Ha az elmalt évtize-
dekben nem 1s csckkent szimotte-
vBen a gybdgyult esetek szima, a
daganatterapia szamara igéretes a
jov8. A meglévs gybgyszeres ke-
zelések koziil azonnal a legmegfe-
lelébbet tudjuk kivalasztani a mo-
lekularis diagnosztika megerdsité-
se révén. A most még csak fejlesz-
tési fazisban 1év8 hatéanyagokat
azonnal onkéntes betegeken tud-
juk tesztelni, ha a DNS szintd
analizis ezt alitamasztja. A rakku-
tatds kozos tigytink, amelyben na-
gyon fontos a betegek megtelels
tajekozottsiga és egytittmiikodése
az orvosokkal és kutatdkkal.
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