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OSSZEFOGLALO

Bevezetés: Az antimikrobidlis rezisztencia (AMR) napjaink
egyik legsulyosabb globalis egészségligyi kihivasa, amelyet a
tllzott antibiotikumhasznalat jelentésen sdlyosbit. A hugyuti
fert6zések nem kis mértékben jarulnak hozza ehhez a prob-
lémahoz, mivel igen gyakoriak, és ismétlddd eléforduldsuk
miatt nagymértékd antibiotikumfelhasznalast igényelnek. Az
antibiotikummentes megel6z0 terapiak, kiilondsen az immun-
moduldcié, Uj lehetdséget kindlnak a fert6zések eléfordulasa-
nak és az antibiotikumrezisztencia terjedésének csokkentésére.
Modszerek: A szakirodalmi adatok és a nemzetkozi
iranyelvek attekintése alapjan elemeztik az immunoaktiv
profilaxis, ezen belil az OM-89 hatasmechanizmusat, klinikai
hatékonysagét és biztonsagossagat a visszatérd hugyuti fer-
t6zések megel6zésében.

Eredmények és megbeszélés: Az OM-89 egy bak-
teridlis lizatumot tartalmazo, szajon at alkalmazhaté immun-
moduldns, amely a velesziiletett és az adaptiv immunrendszer
aktivalasaval tartds védelmet biztosithat a hugyUti fert6zések-
kel szemben. Klinikai vizsgalatok szerint a fert6zések kitjula-
sara, illetve az antibiotikumfelhasznalasra is j6tékonyan hatott
az OM-89-kezelés. A készitmény jol toleralhatd, biztonsagos,
valamint a hossz{l tavu hatas is fenntarthato.
Kovetkeztetések: Az immunoaktiv profilaxis (kiilondsen
az OM-89) hatékony, biztonsagos és antibiotikumot kimél§ le-
het6séget kindl a visszatérd higy(ti fertézések megeldzésére. Al-
kalmazasa jelentésen hozzajarulhat az antimikrobidlis rezisztencia
mérsékléséhez, valamint a betegek életminGségének javitasahoz.
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The global challenge of antibiotic resis-
tance and the role of immunomodula-
tion in the prevention of rUTI

Introduction: Antimicrobial resistance (AMR) represents one
of the most serious global public health challenges of our time, sig-
nificantly exacerbated by the overuse of antibiotics. Urinary tract
infections (UTIs) contribute substantially to this issue due to their
high prevalence and frequent recurrence, which lead to considerable
antibiotic consumption. Antibiotic-free preventive therapies, parti-
cularly immunomodulation, offer new possibilities for reducing infe-
ction rates and limiting the spread of antibiotic resistance.
Methods: Based on a review of the literature and interna-
tional guidelines, we analyzed the mechanism of action, dlinical
efficacy, and safety of immunoactive prophylaxis (specifically
OM-89) in the prevention of recurrent urinary tract infections.
Results and Discussion: OM-89 is an orally administered
immunomodulator based on bacterial lysates that provides long-
term protection against urinary tract infections by activating both
the innate and adaptive immune systems. Clinical studies have
shown that OM-89 therapy has a beneficial effect on reducing
infection recurrence and antibiotic use. The preparation is well to-
lerated, safe, and capable of maintaining long-term efficacy.
Conclusions: Immunoactive prophylaxis, particularly OM-
89, offers an effective, safe, and antibiotic-sparing strategy for
preventing recurrent urinary tract infections. Its use may sig-
nificantly contribute to reducing antimicrobial resistance and
improving patients’ quality of ife.

RECURRENT URINARY TRACT INFECTION, IMMUNOACTIVE PROPHYLAXIS, ANTIMIC-
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Bevezetés

Az antibiotikumok alkalmazasa az elmult évszazad egyik
legnagyobb orvostudomanyi attérésének tekinthetd, mivel
jelentésen csokkentette a fertéz¢ betegségek okozta mor-
biditast és mortalitast. Ugyanakkor az antimikrobidlis szerek
tllzott hasznalata az utébbi évtizedekben sulyos kovet-
kezményekkel jart: kialakult az antimikrobialis rezisztencia,
amelyet a 21. szazad egyik legjelent&sebb kbzegészséglgyi
fenyegetéseként tartanak szamon (1). A rezisztens kéroko-
z0k terjedése vildgszerte a terapias lehetéségek besz(ikilé-
séhez, a kezelési koltségek ndvekedéséhez és a mortalitas
emelkedéséhez vezet.

A hugyuti fertézések (urinary tract infections, UTI-k) kiemelt
szerepet jtszanak ebben a folyamatban, mivel rendkivil gya-
koriak, és kezeléstk soran jelent6s antibiotikumfelhasznalas
torténik (2). A visszatéré higyuti fertézések kuldndsen nagy
klinikai kihivast jelentenek, mivel ismételt antibiotikumkurakat
tesznek szikségessé, és ezaltal hozzajarulinak az AMR foko-
z6dasdhoz. Az utdbbi években ezért elbtérbe kerliltek azok
az alternativ terdpias lehet6ségek, amelyek célia az antibioti-
kumfelhasznalas mérséklése, és ezzel egyidejlleg a fertézések
megel6zése és a betegek életminségének javitasa. E stratégi-
ak kozul kiemelendd az immunoaktiv profilaxis.

Az antimikrobialis rezisztencia globalis
helyzete

Epidemiolégiai adatok szerint 2019-ben kozel 4,95 millié halal-
eset kothetd a bakteridlis AMR-hez vildgszerte, amely egyes
becslések szerint 2050-re akar az évi 40 millié aldozatot is el-
érheti (3). A helyzetet a COVID-19 &ltal okozott pandémia
alatt tapasztalt antibiotikum-ttlhasznalat tovabb sulyosbitot-
ta: az antibiotikumfogyasztdas 2000 és 2018 kozétt 46%-kal
novekedett, ami jelentésen fokozta a kérokozd baktériu-
mok adaptaciojat is. A WHO GLASS 2022-es adatai alapjan a
Klebsiella pneumoniae izoldtumainak tdbb mint 57%-a rezisz-
tens a harmadik és negyedik generaciés cefalosporinokra, mig
az Acinetobacterek esetén a carbapenem- és aminoglikozid-re-
zZisztencia aranya 56% folétt van (4). A baktériumok adaptacidja
kovetkeztében idével kialakultak a legnagyobb fenyegetést jelenté
multirezisztens kérokozok, amelyek szamos egészségugyi intéz-
ményben okoznak nemcsak terdpids nehézségeket, de kiemelke-
db koltségterhelést is (5). A fentiekbdl egyértelmien kdvetkezik,
hogy nagy szlkség lenne a nagy antibiotikumfelhasznalast katali-
zal6 korképek (pl a hugyti fertézések) alapos tanulmanyozasara,
és az alternativ terdpidk haszndlatanak szélesitésére.

A hugyuti fertozések és az immunvédelem

A hugyti fertézések a leggyakoribb bakteridlis infekciék kozé
tartoznak: a becslések szerint évente tébb mint 400 millié eset
fordul el6 vilagszerte (9). A nék kozel fele élete soran lega-
labb egy alkalommal &tesik hugyUti fertézésen, és a betegség

MAGYAR UROLOGIA, XXXVII. EVFOLYAM, 4. SZAM (2025)

40-50%-uknal kidjul (6). Az esetek tllnyomo tdbbségéért az
uropatogén Escherichia coli felelés (7).

A htgydti immunvédelem két 16 pillére a velesziletett és az adap-
tiv immunrendszer. Az elsé védelmi vonalat a nyalkahartya képe-
Zi, amelyen a hamsejtek és az immunsejtek gyorsan reagélnak a
korokozok jelenlétére, felismerve a patogénasszociatt molekularis
mintazatokat (PAMPs). Az adaptiv immunrendszer hosszabb tavd
védelmet biztosit. A fertézések soran termelédd IgA- és IgG-anti-
testek kulcsfontossaguiak a korokozok megtapadasanak és invazi-
Ojanak megakadalyozasaban. Az ismétlédd UTI-k esetén azonban
a mucosalis immunitas gyakran elégtelen: a nyalkahartya mema-
riasejtiei nem aktivalddnak megfeleléen, igy az immunvélasz nem
képes hatékonyan megel6zni az Ujrafertézédést (8).

Az immunoaktiv védelem

Az immunoaktiv védelem olyan modern, antibiotikummentes
terapidt jelent, amely a szervezet természetes immunrendsze-
rének serkentésén alapul. Az immunoaktiv készitmények cél-
ja nem a baktériumok elpusztitasa, hanem a gazdaszervezet
védekezdképességének fokozasa; ez a fertézések szamanak
csokkentése mellett az antibiotikumfelhasznalas csokkentésé-
vel is jar.

A modszer lényege a nydlkahartya immunrendszerének im-
muntréningje: a kérokozéantigénekkel vald ismételt, kontrollalt
taldlkozas el6késziti a védelmet a kés6bbi fertézésekkel szem-
ben anélkul, hogy valddi infekcié alakulna ki.

Az immunoaktiv védelem tdbb formaban valdsulhat meg; az
alkalmazott antigének tipusa és el6allitasuk alapjan az alabbi
6 csoportokat kulonboztethetjiik meg. A bakteridlis lizatumok
inaktivalt, tobb uropatogén baktériumtdrzsbél szarmazod sejtli-
zatumok, amelyek a baktériumsejt telies antigénkészletét tar-
talmazzak (9). A teljes sejtes inaktivalt vakcinak tébb kilonbozd
uropatogén baktériumfaj eldlt sejtjeit tartalmazzak. A bakte-
ridlis antigénalapu vakcinak (meghatérozott E. coli antigének,
detoxifikalt exotoxinnal konjugalva) a célzott antitestvalasz
erésitésére szolgalnak (10). Végul léteznek polibakteridlis im-
munmodulansok is: tobb patogénfaj inaktivalt komponenseit
tartalmazd szublingvalis készitmények, amelyek a nyalkahartya
immunrendszerén keresztil valtanak ki véd® immunvalaszt (11).
Bar az immunoaktiv szerek dsszetétele és adagolasi médja el-
tér, immunolégiai hatasuk kézos elve az immunrendszer funk-
ciondlis Ujraprogramozasa. Ez a folyamat a velesziiletett és az
adaptiv immunvalasz erésitésével jar. Hatasukat a veleszUletett
immunrendszer aktivalasaval fejtik ki, a bakterialis lizatumokban
talélhatd PAMP-ok aktivaljak a dendritikus sejteket, a makrofa-
gokat és a neutrofileket, fokozva azok fagocitalo és antigén-
prezentdld képességét. Az adaptivimmunvalaszt a nyalkahartya
és a szisztémas keringés szintjén specifikus IgA- és IgG-ellen-
anyagok termelddésével medidljak, amelyek gatoljgk a bak-
tériumok hozzatapadasat a hugyuti nydlkahartyahoz, ezaltal
megakadalyozzak a kolonizaciét és a fert6zés visszatérését (12).
Ezen folyamatok kombinacidja kiegyensulyozott immun-
homeosztazis kialakulasat eredményezi, amelyben a szervezet
fokozottan képes elharitani a kérokozokat, mikézben elkerdli a
tulzott gyulladast.
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Az OM-89 hatasmechanizmusa és klini-
kai hatékonysaga

Az immunoaktiv szerek kozil az OM-89 a legszélesebb korben
tanulmanyozott készitmény a hugyuti fertézések prevenciéjs-
ban. A készitmény 18 kilonbdzd patogén E. coli torzs liofilizalt
bakteridlis lizatumat tartalmazza, és szajon at szedhet6 kapszu-
la formajaban alkalmazhaté. Hatdsmechanizmusa kettds: egy-
részt serkenti a veleszlletett immunitést (dendritikus sejtek,
makrofagok, T-sejtek aktivalasa), masrészt fokozza az adaptiv
immunvalaszt, ndvelve az IgA- és IgG-antitestek termelédését
a hugyuti nyalkahartyan. Emellett a gyulladas modulalasaval
hozzajarul a kérokozokkal szembeni kiegyensulyozott védeke-
zéshez.

A korai, kisebb vizsgalatok (13, 14) mar egyértelmden igazoltak
az OM-89 rovid tavu hatékonysagat: a kezelés 3 hdnapja alatt
a betegekben a fert6zések szama tobb mint felére csokkent,
és ezzel parhuzamosan a bacteriuria, a leukocyturia és a hugy-
Uti tinetek gyakorisaga is jelent&sen mérséklédott. A betegek
antibiotikumsziikséglete ugyancsak latvanyosan csokkent, ami
mar ekkor jelezte az immunmoduldns terdpia antibiotikumot
kiméld potencidljat.

A kdzéptavu, multicentrikus vizsgalatok (15, 16) meger&sitették,
hogy az OM-89 nemcsak gyors, hanem tartésan hatékony is. A
fertézések kidjuldsa a placebdhoz képest 50—-70%-kal alacso-
nyabb volt, és a betegek donté tobbsége a kezelés befejezése
utan sem igényelt Ujabb antibiotikumterapiat. A hosszabb tavd
immunvalasz klinikai értékét a 12 hdnapos tanulmany igazolta,
amelyben az OM-89-csoportban 34%-kal kevesebb recidiva
fordult el6, mint a placebocsoportban. A hatés a kiegészits,
.booster” kurak révén tovabb er6sddott, ami arra utal, hogy
az immunrendszer aktivalasa valoban tartos védelmet eredmé-
nyez.

Az 6sszesitett adatok alapjan az OM-89 nemcsak a tlnetes
epizddok gyakorisagat, hanem az antibiotikumfelhasznalast is
akar 60-70%-kal csokkenti. A Bauer és munkatarsai altal vég-
zett metaanalizis 5, ¢sszesen 601 nét bevond, placebokont-
rollalt vizsgalat eredményeit értékelte, és megerdsitette, hogy
az OM-89 a placebodhoz képest szignifikansan csokkenti a fer-
t6zések, a bacteriuria és a gyulladésos tlnetek eléfordulasat,
mikdzben jol tolerdlhaténak és biztonsagosnak bizonyult (17).
Osszességében a Klinikai bizonyitékok egységesen azt té-
masztjak ald, hogy az OM-89 alkalmazasa révid és hosz-
sz( tavon egyarant hatékony a visszatéré hugyuti fertézések
megel6zésében. A készitmény tartdés immunoldgiai védelmet
biztosit, mérsékeli az antibiotikumok iranti igényt, és ezaltal
jelent&s szerepet jatszik az antimikrobidlis rezisztencia (AMR)
elleni stratégiakban.

Az irodalom a kiadoban és a magyurol.hu oldalon elérheté!
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Hazai iranyelvek

A Magyar Urolégusok Tarsasaga és a Magyar N&orvos Tarsa-
sag konszenzusdokumentuma hangsulyozza, hogy a visszatérd
hugyuti fertézések megel6zésének alapja a rizikdfaktorok azo-
nositasa és kikiszobolése, valamint a nem antibiotikumalap
megel6z8 kezelések elényben részesitése. Az OM-89 alkalma-
zasat napi 1kapszulanyi dozisban, 3 hénapon &t javasoljak, bizo-
nyos esetekben ,booster” terapidval kiegészitve a hosszabb tavi
védelem érdekében (18). Brodie és munkatarsai a betegeknek a
90 napos napi kezelés utan harom honapos szlinetet kovetéen
.booster” kezelést adtak, a 7-9. hdnapban havi 10 napos kura-
val. A fert6zések szama a kezelés el6tti 3,14-r6l 1,53-ra csokkent
(p <0,05), a vélaszarany 59%, mellékhatasok ritkan és enyhe for-
maban jelentkeztek. A ,booster” terdpia fenntartotta az immun-
memoriat és meghosszabbitotta a tlinetmentes idészakot. Az
OM-89 igy biztonsagos, antibiotikummentes alternativat kinal a
visszatér® UTI-k hosszu tavu profilaxisaban.

ImmunoHealth Akadémia

A 2025-ben, Svdjcban megrendezett ImmunoHealth Akadémia
az OM Pharma nemzetk&zi oktatasi és kutatasi kezdeményezése-
ként jott 1étre, azzal a céllal, hogy el6segitse az immunoldgiai alapt
fertézésmegelézés Klinikai integracidjat és tovabbfejlesztését. Az
egyedulalld interdiszciplinaris férumon az urolégusok, az infekto-
l6gusok, az immunolégusok és a négydgyaszok altal ismertetett
Uj eredmények megerdsitették, hogy az OM-89 a klinikai immun-
modulacié arany standardja, amely nemcsak a fertézések szamat
és az antibiotikumfogyasztast csokkenti hanem megérzi a bél- és
az urogenitalis mikrobiom diverzitasat, és ezaltal timogatja a szer-
vezet hosszU tavu bioldgiai egyensulyat.

Az OM Pharma ezen kezdeményezései hozzajarulnak ahhoz,
hogy az immunterapids megkozelités ne csupan alternativ,
hanem els6ként javasolt stratégia legyen a visszatéré hugyti
fert6zések kezelésében és megel6zésében; e téren az OM-89
bizonyitottan hatékony, biztonsagos és antibiotikumot kimélé
megoldast kinal.

Kovetkeztetések

Az antibiotikumrezisztencia a kozeljové egyik legnagyobb
globdlis egészséglgyi kihivasa. A hugyuti fertézések kiemelt
szerepet jatszanak ebben a folyamatban, mivel gyakorisaguk
miatt az antibiotikumfelhasznalas egyik legnagyobb hanyadat
képviselik. Az immunoaktiv profilaxis hatékony és biztonsagos
alternativat kindl a visszatéré higyuti fertézések megel6zésére.

A kbzlemény megjelenését a Phytotec Hungdria Bt. tdmogatta. A k6zleményben szerepld adatok és informaciok
a szerzd(k) nézeteit tikrézik. Barmely emlitett termék alkalmazasakor az érvényes alkalmazasi el6iras az irdnyado.
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Immunterapias utokezelés korai stadiumu
vesedaganatok nephrectomigja utan

Magyar Urolégus Tarsasag éves kongresszusanak

MSD-szimpoziuman a korai stadiumu vesedaganatok
relapszusanak megel6zési lehetSségeit vitattak meg. A f6-
kuszban az a kérdés allt, hogy a miitétileg eltavolitott, de
magas relapszusrizikéju vesedaganatok esetében milyen
stratégiakkal el6zhet6 meg a betegség kiujulasa, illetve
hogyan illeszthet6 be az immunterapia a jelenlegi uroon-
kolégiai kezelési algoritmusokba. Az el6adok ramutattak
arra, hogy az utdbbi években uj korszak kezd6dott ezen a
terapias teriileten, mivel a legfrissebb vizsgalati adatok mar
jol lathaté tulélési elényt mutatnak a posztoperativimmun-
terapiat kapo betegek korében.

Bar egyre tobb incidentdlisan felfedezett vesedaganatot diagnoszti-
zélnak, Eurépdban a betegek mintegy kézel egyharmada tovabbra
is rossz prognézisu. A korai stadiumu vesedaganatokban a nephrec-
tomia utan a fokozott kidjuldsi kockazatu esetek aranya 20% korul
mozog, és ezen betegek fele relapszusba kertl, amelynek dontd
tobbsége — mintegy 91%-a — metasztatikus formaban jelentkezik
— vezette be az adatokkal a szimpoéziumot Tenke Péter professzor,
Uléselnok.

A KEYNOTE-564-vizsgalat jelentésége

Mint arra dr. Mardz Anikd, a szegedi Szent-Gyorgyi Albert Klinikai
Kézpont Onkoterapias Klinikdjanak egyetemi docense eléadasa ele-
jén ramutatott, a vildgossejtes veserak miitétje utani idészakra sokaig
nem allt rendelkezésre hatékony adjuvans terdpia, ezért a fokozott
rizikju betegeket kordbban csak medfigyelték. A tirozin-kindz-gatlok
(TKI) kozil egyedil a sunitinib mutatott némi elényt a betegségmen-
tes tUlélésben, de mivel ez nem jart egy(tt a teljes tulélés javulasaval, a
készitmény nem kapott térzskonyvi engedélyt adjuvans indikacioban.
A vilagossejtes veserakok magas immunogenitasa nagy varakoza-
sokat keltett az immunterapiakkal kapcsolatban, am a neoadjuvans
és adjuvans vizsgalatok tobbsége negativ eredménnyel zérult. Az
adjuvans pembrolizumabbal folytatott KEYNOTE-564-vizsgélat volt
az egyetlen, amelyben a betegségmentes és a telies tulélés is szig-
nifikansan javult (1, 2).

A KEYNOTE-564 t6bb tekintetben is kilénbozott a kordbbi tanul-
manyoktol: eltért az alkalmazott hatdanyag, az adagolas és a beteg-
populacié dsszetétele is. A posztoperativ adjuvans kezelésre vonat-
koz6 vizsgélatba az intermediate/high risk kategérigjd, T2-es, grade
4-es, illetve szarkomatoid komponens(i daganatos betegek, a T3-as,
valamint a high risk csoportba tartozd T4-es vagy nyirokcsomo-
pozitiv esetek kertltek be. Emellett bevontak azokat a betegeket is,
akiknél a nephrectomiat kovetd egy éven belll metasztazis alakult ki,
és a metasztazis eltavolitdsa utdn daganatmentes allapot (M1 NED)
igazolodott. Az Gtéves kdvetési adatok alapjan a betegségmentes
tulélés tekintetében 29%-o0s, a teljes tulélésre nézve pedig a haldlo-
zasi kockdzat 34 %-0s csokkenését mutattak ki (3).

Bar a kezelés csak egy évig tartott, a tulélési gorbék hosszu tavon
is tovabb tavolodtak egymaéstdl, ami azt jelzi, hogy a posztoperativ
pembrolizumabkezelésben részesilé betegek 6t év utan is tartés
elényt élveztek. Az adott rizikbcsoportban az adjuvans pembrolizu-

mabkezelést mar az NCCN és a 2024-es ESMO-iranyelvek is ajanljak,
és ugyanezek a kritériumok szerepelnek a 2025-6s EAU-ajanlasok-
ban is. A pembrolizumab elénye mind a betegségmentes, mind a
telies tulélés szempontjabdl minden alcsoportban kévetkezetesen
kimutathato volt — hangsulyozta Mardz Aniko.

A rizikobesorolas modszerei

Az intermediate/high risk csoportban 50% folotti rekurrenciaarany-
nyal kell szdmolnunk, amelyek 90%-a metasztatikus formaban je-
lentkezik — tudtuk meg Horvath Andrastol, az SE Urolégiai Klini-
kajanak adjunktusatol. A kdzepes és magas rizikdju csoportokban
egyUttvéve a kitjulasi arany 42%, és az esetek 90%-a metasztatikus
megjelenés(i (4).

Egy dan adatbazisban a kidjulasi aranyokat a KEYNOTE-564-vizs-
galatban alkalmazott kockazati kategoriak alapjan elemezték, és
kiderUlt, hogy a relapszusok legnagyobb hanyada az intermediate/
high risk csoportbdl kertilt ki, ahol ez az arany 30,4-37,5% kozott
mozgott (5). A high risk daganatok kozUl Horvath Andras kulon
kiemelte a T4-es stadiumu tumorokat, ahol a rekurrencia 100%-0s
aranyban kovetkezett be. Az oligometasztazis sebészi eltavolitésa a
recidiva aranyat 27%-ra csokkentette.

Ezutan Horvath Andras bemutatta az UroPredict kalkulatort, amely
a mUtét el6tt igyekszik elére jelezni a beteg varhaté kimenetelét. A
m{itét utan javasolt Uropredict 2 kalkulator 24 kilénb6zd adat bevi-
telét igényli, de a kockazati kategoriat elsésorban a TNM-stadium és
a szovettani gradus hatarozza meg. A T2-es daganatok 7 cm-nél na-
gyobbak, és a vesére lokalizalédnak. T3a stadium esetén a daganat
betdr a vena renalisba, az Uregrendszerbe vagy a vese sinusaba. T3b
stadiumban a tumor mar a rekesz alatti v. cava inferiort érinti, mig
T3c stadiumban a tumor a rekeszizom folott jelenik meg.

A KEYNOTE-564-vizsgalat eredményei vildgosan mutatjak, hogy a
terdpia hatékonysdaga jelentésen eltért az egyes rizikokategoriakban,
és ez ravilagit a megfelelé betegkivéalasztas fontossagara. Horvath
Andras ugyanakkor figyelmeztetett a tulkezelés veszélyeire is: mivel
az egyéves kezelés mellékhatasokkal jarhat, minden esetben elen-
gedhetetlen, hogy a kezelés elényeit és kockazatait a beteggel rész-
letesen megbeszéljtk.

Az onkoteamek szerepével kapcsolatban Maraz Aniké docens
hangsulyozta, hogy a kalkulatorok altal megkdvetelt 24 adat érté-
kelése a gyakorlatban nem mindig kivitelezhet6, de az eléz6ekben
ismertetett, egyszer(ibb rizikémeghatarozasok is elegendd alapot
adhatnak a dontéshozatalhoz. A terapids dontés soran figyelembe
kell venni a beteg életkorat, tarsbetegségeit, dltalanos allapotat és
szocidlis kortlményeit is. A tumortipus és az M-statusz mellett a
beteg preferencidi, valamint a varhaté életminéség szintén fontos
szempontok a kezelés megvalasztasakor.

A pembrolizumabkezelés mellékhatasai

Amint azt Mardz Aniké elmondta, a kezelés mellékhatésai abbol
adodnak, hogy az immunterapia céljia ugyan a daganatellenes T-sej-
tek aktivalasa, de ez egyutt jarhat mas T-sejtek és egyéb immunsej-
tek fokozott aktivaciojaval.
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A mellékhatasok leggyakrabban a bért, az endokrin szerveket,
a kardiovaszkularis és gasztrointesztindlis rendszert, a tudét és az
idegrendszert érintik. A mellékhatasok egy része vizsgalatokkal ko-
vethet6, de fontos a betegek edukécioja is a tlinetek idében torténé
felismerése érdekében. A PD-1-gatlo-monoterapia toxicitasa altala-
ban késobb jelentkezik, és enyhébb mértékd, mint a kombinalt im-
munterdpidk esetén, de az endokrin mellékhatasok, ha kialakulnak,
tartésan fennmaradhatnak. A pembrolizumabbal végzett vizsgala-
tok soran a betegek kordilbelll 16%-anal alakult ki 3-as vagy annal
stllyosabb fokt mellékhatas, és a kezelést a paciensek 16%-anal kell
felfiggeszteni toxicitas miatt, amelyek mintegy fele immunolégiai
eredet( volt. Az egyéves kezelési id6szak alatt toxicitas miatti halalo-
zast nem észleltek a KEYNOTE-564 vizsgdlatban (6).

Maraz Anikd docens nagyon fontosnak tartja, hogy a beteggel nyil-
tan és érthetéen kommunikaljunk arrél, mit nyerhet a kezeléssel, és
milyen &ron. A felmérések szerint a betegek tébbsége még akkor
is elfogadja a mellékhatasokat, ha a varhaté haszon csekély, feltéve,
hogy a kezelés valéban hatékonynak igérkezik.

A koveto terapiak kérdése

Még megvalaszolatlan kérdés, hogy szabad-e, lehet-g, illetve mikor ér-
demes immunterapia utan ismét immunterapiat adni. A cabozantinib
+ atezolizumab és a tivozanib + nivolumab kombinacidkat vizsgald
tanulmanyok, amelyek elérehaladott, metasztatikus betegekben vizs-
galték a kérdést, azt mutatték, hogy az elsé immunterapias kezelés
soran progressziot mutaté betegek esetében az Ujabb immunterdpia
még tirozin-kindz-gatléval kombindlva sem hozott tovabbi elényt (7,
8). Ezért az elérehaladott stadiumu betegek esetében az immuntera-
pia utan jelenleg nem javasolt ismét immunterapiat adni. Ugyanakkor
nyitott kérdés marad, hogy adjuvans kérnyezetben, ahol az immun-
terapiat egy év utan leallitjuk, késébbi progresszié esetén alkalmazha-
t6-e ismét immunterdpia, és ha igen, milyen feltételek mellett.
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A szakmai irdnyelvek szerint, ha az adjuvans pembrolizumabkezelés
lezarésa utan koran, tehdt az immunterapia alatt vagy attdl szamitott
hat honapon beltl torténik progresszio, akkor a tovabbi kezelés tirozin-
kindz-gatloval javasolt. Kései, hat hénapon tdli relapszus esetén azonban
az immunterapia Cjbdli adasa szakmailag megfontolhatd lehetéség.

Terapias irany posztoperativ relapszus
esetén

Mtétet kovetd kitjulaskor mindig elemezni kell a relapszus jelle-
gét és kialakulasanak maodiat. Oligometasztatikus rekurrencia esetén
mérlegelhetd a sztereotaxids besugarzés vagy a metastasectomia
lehet&sége is. Ha az egyéves immunterdpia utan hat hénapon be-
Ul jelentkezik a kitjulds, a kezelés folytataséra tirozin-kindz-gatld
(TKI) javasolt. Hat hénapon tuli relapszus esetén szintén adhaté TKI,
iletve adott esetben immunkombinacios terdpia is széba johet. A
TKl-vélasztas kérdésében jelenleg a hazai finanszirozasi protokoll az
immunterdpia utdn a sunitinib-cabozantinib kezelési sorrendet ta-
mogatja. Ugyanakkor az Ujabb adatok arra utalnak, hogy a cabozan-
tinibbel vald folytatas kedvezébb kimenetelekkel jarhat.
Maraz Aniko véleménye szerint a legfontosabb tzenet, hogy az uro-
l6gusok tudjanak réla: a vildgossejtes veserakok mditétje utan ma mar
elérhet6 adjuvans kezelési lehetéség is. Ha a beteg az onkoteam elé
kerdil, egyedi méltanyossagi kérelem benyuijtasaval ezek a terapiak el-
indithatok. Jo hir, hogy az egyedi méltanyossagi kérelmek elbiralasa
altalaban 30 napon belll megtorténik, igy a kezelés idében megkezd-
hetd. Fiatalabb betegek esetében a kérelmeket jellemzéen kedvezs-
en birdljak el, mig idésebb pacienseknél gyakoribb az elutasités. Mivel
azonban az adjuvans terapia hatékonysaga a teljes tulélés javulasaban
is jol lathatéan megmutatkozik, a szakméanak mindenképpen ki kell
alinia e kezelési lehetéség mellett — mar csak azért is, mert egy 12
hénapos, ltalaban jol toleralhato terapiardl van szé.

Véagvolgyi Agnes dr.

NCCN=National Comprehensive Cancer Network; ESMO=European Society for Medical Oncology (Eurépai Klinikai Onkoldgiai Tarsasag); EAU=Europe-
an Association of Urology (Eurépai Uroldgiai Tarsasag); TKlI=tirozin-kindz-inhibitor
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