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Innowacje i biomarkery w rozwoju nowych terapii onkologicznych

— sprawozdanie z IBCD 2016

W dniach 8-9 wrzesnia 2016 r. odbyta sie w Brukseli
konferencja ,Innovation and Biomarkers In Cancer Drug
Development”. Spotkanie o tyle ciekawe, iz zorganizowane
wspolnie przez European Organization for Research and
Treatment of Cancer (EORTC, organizacje zajmujacg sie mie-
dzy innymi prowadzeniem akademickich badan klinicz-
nych), amerykanski rzadowy National Cancer Institute (NCI),
European Medicines Agency (EMA, agencje nadzorujaca
produkty lecznicze na terenie Unii Europejskiej) oraz Ameri-
can Association for Cancer Research (AACR, stowarzyszenie
zajmujace sie badaniami naukowymi nad nowotworami
ztosdliwymi). Konferencja byta wiec miejscem spotkania
przedstawicieli srodowiska naukowego, lekarskiego, prze-
mystu farmaceutycznego, pacjentéw oraz oséb zajmuja-
cych sie badaniami nad lekami od strony urzedowej. Celem
dwudniowego spotkania byto zaréwno przedstawienie naj-
nowszych osiaggnie¢ w dziedzinie rozwoju nowych terapii
onkologicznych (z gtéwnym naciskiem naimmunoterapie)
i wprowadzenia do powszechnego uzytku biomarkeréw, jak
izagadnien z dziedziny farmakoekonomiki i requlacji praw-
nych. Ciekawa forma przedstawienia pogladéw, niestety,
coraz rzadziej spotykana na konferencjach, byly dyskusje
panelowe ekspertéw réznych dziedzin, ktérych celem byto
wypracowanie ram wspotpracy miedzy srodowiskiem aka-
demickim, przemystem farmacetycznym oraz agencjami
nadzorujacymi rejestracje i obrot lekéw — stad obecnos¢
na konferencji przedstawicieli European Medicines Agency
(EMA) oraz jej amerykanskiego odpowiednika Food and
Drug Administration (FDA).

Konferencja rozpoczeta sie od sesji, na ktérej omawiano
szczegodtowo zasady nadzoru i kontroli jakosci przedklinicz-
nych etapéw badan nad lekami oraz zbierania i przecho-
wywania materiatéw biologicznych w ,biobankach” two-
rzonych na uzytek badan klinicznych. Zwrécono uwage,
iz wprowadzenie zasad kontroli jakosci nad materiatem
biologicznym moze przyczyni¢ sie do zmniejszenia strat
ekonomicznych przy badaniach nad lekami oraz testami
diagnostycznymi, a co za tym idzie, moze spowodowac
wprowadzenie na rynek wiekszej ilosci nowych terapii
i przyczynic sie tym samym do polepszenia wynikéw lecze-
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nia. Rozpoczeto takze dyskusje nad standaryzacja badan
genomu. Zwracano w wystgpieniach uwage na koniecznos¢
wspotpracy pomiedzy klinicystami zajmujacymi sie na co
dzien pacjentami biorgcymi udziat w badaniach klinicznych
a naukowcami pracujacymiw laboratoriach. Przedmiotem
dyskusji byto takze wypracowanie modelu rozwoju no-
wych technik molekularnych i immunohistochemicznych,
pozwalajacych na lepsza ocene farmakodynamicznych
punktéw koncowych badan oraz efektywniejsza rekrutacje
pacjentéw do badan klinicznych w erze spersonalizowanej
medycyny.

W ciekawym wystapieniu Guus van Dongen przedsta-
wit nowe metody obrazowania stosowane w celu oceny
skutecznosci lekdéw ukierunkowanych molekularnie iimmu-
noterapii. Pojawity sie doniesienia wskazujace, iz wykorzy-
stujac radioznaczniki skoniugowane zlekamilub znakowane
przeciwciata monoklonalne (np. trastuzumab) w badaniu
immuno-PET, mozna przewidzie¢ odpowiedzZ na planowa-
ne leczenie, wykluczajac z leczenia pacjentéw, u ktérych
dystrybucja i metabolizm leku s3 niskie.

Drugi dzien konferencji rozpoczat sie od duzej panelo-
wej dyskusji pomiedzy ekspertami na temat wptywu no-
wych terapii na systemy opieki zdrowotnej. Dyskutowano
na temat réznic w dostepnosci nowych technik diagnostycz-
nych oraz terapii w poszczegodlnych czesciach $wiata, a takze
mozliwosci obnizenia kosztéw nowych lekéw. Wpisywato
sie to w ogdlne przestanie konferencji, czyli wprowadzanie
do uzytku jak najdoktadniejszych biomarkeréw odpowiedzi
na leczenie w celu osiggniecia jak najwiekszej skutecznosci.
Wiadomo wszak, iz, niejako przy okazji, wprowadzenie jak
najbardziej precyzyjnego doboru chorych do zastosowania
nowych terapii przyczynia sie do optymalizacji kosztow
ponoszonych przez ptatnika z uwagi na niewydawanie $rod-
kéw na leczenie subpopulacji pacjentéw, ktérzy nie odnosza
z danej terapii korzysci. Tym samym mozna zaoszczedzone
srodki przeznaczy¢ na leczenie innych chorych. Zwrécono
uwage na wciaz rosnace koszty terapii spersonalizowanych
ukierunkowanych molekularnie badzimmunologicznie, co
moze w jeszcze wiekszym stopniu ograniczy¢ ich dostep-
nos¢. Tym istotniejsza wydaje sie kontrola jakosci prowa-



dzonych badan przedklinicznych oraz wprowadzenie do
uzytku wiarygodnych biomarkeréw.

W czesci naukowej konferencji koncentrowano sie
gtébwnie na immunoterapii nowotwordw, rozwazano
mozliwosci kompleksowych badan genomu w rutyno-
wej praktyce klinicznej w przysztosci oraz monitorowania
i leczenia raka poprzez krazace komérki nowotworowe
lub krazace DNA guza (ctDNA — circulating tumour DNA).
Oznaczanie kragzagcego DNA guza moze stuzy¢ jako mar-
ker obecnosci choroby resztkowej lub narzedzie oceny
molekularnej charakterystyki guza, a tym samym przewi-
dywanej odpowiedzi na leczenie. Przedstawiono wyniki
badan, ktére wykazaty, iz wykrycie ctDNA wyprzedza
nawet o 6 miesiecy rozpoznanie nawrotu choroby no-
wotworowej w poréwnaniu do tradycyjnych markeréw
oraz badan obrazowych. Poniewaz w zaawansowanej
chorobie nowotworowej poziomy ctDNA sg bardzo wyso-
kie, mozliwe jest wykonywanie biopsji ptynnej do badan
molekularnych. Skutecznosci tej metody dowodzi fakt,
iz testy wykrywajgce mutacje w genie EGFR za pomoca
biopsji ptynnej (krazace DNA guza) zostaty zaaprobowa-
ne ostatnio przez EMA i FDA. Tego typu badania maja
szczegdlne znaczenie oraz niewatpliwg szanse na szerokie
zastosowanie w przypadku guzéw, w ktérych trudno
o wystarczajaca ilos¢ materiatu tkankowego do badan,
np. w niedrobnokomérkowym raku ptuca.

Shyamala Maheswaran z Uniwersytetu Harvarda wygto-
sita wyktad na temat kragzacych komérek guza oraz skupisk
(clusters) krazacych komdrek guza w raku piersi. Wykazano,
iz w komorkach guza tworzacych krazace skupiska wyste-
puje nadekspresja desmosomalnego biatka — plakoglobi-
ny. Przedstawiono wyniki wtasnych badan na populacjach
krazacych HER2-dodatnich komérek raka piersi, dowodzac,
iz chemioterapia moze zmieni¢ fenotyp tych komoérek na
HER2-ujemne, a dtugotrwate leczenie kolejnymi liniami
powoduje nabyta heterogenicznos¢ komérek i opornos¢
na leczenie ukierunkowane molekularnie.

Konferencja IBCD 2016 byta bardzo ciekawym spotka-
niem klinicystéw, przedstawicieli srodowiska naukowego,
przemystu farmaceutycznego, pacjentéw oraz pracownikéw
agendji rejestracji oraz nadzoru nad produktamileczniczymi.
W ciggu 2 dni przedstawiono szereg zagadniert — zaréwno
stricte naukowych dotyczacych nowych terapii i wprowa-
dzania do powszechnego uzytku biomarkeréw odpowiedzi
na leczenie, jak i dotyczacych poprawy jakoscii standaryza-
¢ji prowadzonych badan przedklinicznych i rejestracji no-
wych badan diagnostycznych i lekéw. Formuta konferencji,
w ktérej programie znajdowalty sie interesujgce dyskusje pa-
nelowe, pozwalata na wymiane pogladdw, co daje nadzieje
na zblizenie stanowisk i poprawe wspétpracy pomiedzy
wszystkimi stronami zainteresowanymi udoskonaleniem
metod diagnostyki i leczenia nowotworéw ztosliwych.
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