Shanime penize na vyvoj, jinak se lék
na rakovinu k pacientum nedostane

Shanime penize na dalSi vyvoj a testovani, jinak se Iék na
rakovinu k pacientim nedostane

Kdyz jejich vyzkumny tym na zacatku Eervence zvefejnil, Ze se mu podafilo objevit novy mozny zplsob biologické l1é¢by
tzv. dlazdicového karcinomu hlavy a krku, a Ze si jej nechali dokonce patentovat, strhlo to obrovsky zajem nejen médii,
ale celé vefejnosti. Pfednosta Anatomického ustavu 1. 1ékarské fakulty UK prof. Karel Smetana v rozhovoru pro ¢asopis
iForum vsak krotil emoce a upozornil, Ze laboratorni vyzkum a kone€né pouziti Iéku u pacienta déli dlouha a finanéné
nesmirné nakladna cesta. Zda se na ni vydaji, zavisi na tom, jestli se jim podafi najit vhodného partnera z komeréni sféry.

Co vas privedlo na cestu, na jejimz konci staly patenty na biologickou Ié¢bu zhoubného karcinomu hlavy a krku?

Nas ustav se od druhé svétové valky vénuje embryologii, i ja jsem zacinal jako embryolog. Pfi vzniku embrya je zasadni,
jak spolu navzajem komunikuji rizné bunky. My jsme si vSimli, ze néco podobného, tedy velmi zasadni mezibunécéna
komunikace, probiha i za patologickych stavu, tfeba pravé mezi zhoubnymi burikami a burfikami nadorového stromatu —
stroma je tkan, ktera podporuje ¢innost a rast nadorovych bunék —, proto jsme se této otazce zacali vénovat. Hledame
molekuly, kterymi spolu buriky nadorové s bunikami stromatu hovofi, a ty se snazime blokovat napfiklad pomoci tzv.
blokacnich protilatek.

Jak takova protilatka pracuje?

Blokacni protilatka se vaze na aktivni misto molekuly, ktera se pouziva pfi rozhovoru bunék. Protilatka misto zablokuje,
tim padem molekula pfestane byt nosi¢em informace. Pouzivame k tomu protilatky, jez vS8ak nejsou pouzitelné v klinické
mediciné. Protilatky, které by mohl dostat ¢lovék, by musely byt nejlépe humanizované, tzn. Ze by je tvofila kombinace
Casti zvifeci a Casti lidské protilatky. Jeji vyvoj je ale velmi nakladny, existuji farmaceutické firmy, které maji tuto
technologii dokonale zvladnutou, snad by je proto nasSe vyzkumy mohly zajimat.

Druhou moznosti je vyvijet zvlastni malé molekuly, které jsou schopné navazat se bud na aktivni misto informacéni
molekuly tak, aby pfestala byt aktivni, nebo se naopak navazat na specificky receptor pro tuto molekulu, a zabranit tak
vymeéné informaci.

Navazali jsme spolupraci s nositelem Nobelovy ceny za supramolekularni chemii profesorem Jean-Marie Lehnem, vySel
nam ted spolec¢né i jeden €lanek (prof. Jean-Marie Lehn je ¢clenem Védecké rady 1. Iékarské fakulty UK a letos v ¢ervnu
také pfednasel na Pfirodovédecké fakulté UK, pozn. red.). Doufame, ze by nam tato spoluprace mohla pomoci najit i
néjaké komercni subjekty, které nase vysledky budou zajimat.

Béhem vyzkumu jste zjistili, Ze riist karcinomu vyznamné ovliviuji nenadorové burky v jeho okoli, predevsim
tzv. fibroblasty, tedy buriky vazivové tkané. Co vas privedlo k tomu sledovat pravé tyto bunky?

Byla to svym zplsobem vlastné nahoda. Jeden kolega, ktery zacinal v nasi laboratofi a dnes plsobi v Singapuru, mél
asi pred deseti lety za Ukol izolovat buriky nadort a kultivovat je, coZz se mu moc nedafilo, naproti tomu ale mél velké
mnozstvi fibroblastl. Usoudili jsme, Ze toho musime néjakym zpuisobem vyuzit. V&déli jsme z embryologickych studii,
Ze pfi vzniku koZnich derivatd, jako jsou chlup, nehet a v pfipadé Ustni sliznice zub, hraje velikou roli vyména informaci
mezi okolnimi fibroblasty a epitelovymi burikami. Byla to tedy vilastné takova bocni vétev toho, co jsme délali, ktera se
ukazala jako velmi nosna.


http://www.lf1.cuni.cz/

Takze nékdy i relativni neaspéch muze vést k dobrym vysledkiim. Musi mit védec vaseho zaméreni velkou
trpélivost pfi svych vyzkumech?

Musi. Dnes je to trochu problém, protoze vSichni zZijeme vétSinou z grantovych penéz a projekty jsou obvykle velmi
kratké, na tfi roky, a pokud se zadafi, tak na pét let. Kdyz se ¢lovék do néceho pusti, prvnich pét let se opravdu nemusi
dafit. Zaplatpanbuh, Ze grantové projekty existuji, na druhou stranu je $koda, Ze jsou relativné kratkodobé, protoze kvdili

tomu asi pfichazime o spoustu zajimavych vysledkd. VSichni se dnes ubirame za tim, co pfinese rychly vysledek a
rychlé publikace, coz neni UpIné spravné. Nic jiného nam ale nezbyva.
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Jak se vam darilo financovat tento projekt?

&l

Byli jsme soucasti vyzkumného zaméru, ktery fakulta méla. Nyni jsme souc€asti Programu rozvoje védnich oblasti UK
(PRVOUK) €. 27 a projektu Biotechnologického a biomedicinského centra (BIOCEV), vedle toho mame néjaké granty
od Grantové agentury CR a od Interni grantové agentury Ministerstva zdravotnictvi CR. Jsme také sou&asti evropského
konsorcia — projektu Glycopharm, ktery se zabyva vyuZzitim glykobiologickych poznatkl pro diagnostiku a vyvoj novych
terapeutik. To je také dalSi smér, jemuz se nase laboratof vénuje. V sou€asné dobé jsme tedy finanéné velmi dobfe kryti,
granty budou ale brzy kondit, jsme proto na lovu novych. Jestli nevyjdou, tak nevim, co bude dal.

Nez se bude moci objev vaseho tymu vyuzit pro plosnou Iécbu pacient, musi dojit jesté k vyvoji protilatek a
k jejich klinickému testovani. Kdy ocekavate, ze na néj dojde?

Mam obavy z toho, zda viibec zac¢ne, protoZe je to tak extrémné nakladna véc, Ze bude velmi tézké najit nékoho, kdo
by to financoval. Za penize grantd, i kdyZ jsou relativné slusné, se dal uz pokrocit neda. Nyni se snazime velmi aktivné
hledat komercniho partnera. Zatim jsme v8ak Uspésni nebyli.

Jak by poté probihala samotna lécba?

Pokud by nékdy probéhla, ¢emuz UpIné nevéfim, protoZze kdyz si udélate resersi, zjistite, Ze podobnych patentt jsou po
svéte tisice, ale ujme se z toho tak jeden za deset let. Ale kdyby pfece jen, tak by to probihalo stejné jako jakakoli jina
biologické terapie. Pacientovi by se po chirurgické, pfipadné po jiném typu terapie nitrozilné aplikoval koktejl protilatek
nebo malych molekul, které by blokovaly vyménu informaci mezi stromatem a nadorovou burikou. Z pokusl vime, Ze
kdyz nadorové buriky informaci nemaji, za néjakou dobu pfestanou mit schopnost se mnozit a zacinaji zanikat. Jak to
bude fungovat v makroorganismu, se da vsak jen velmi téZko fict.

Pry nyni ovéfujete moznost, zda by se dal tento zplsob lécby vyuzit i v pfipadé onemocnéni malignim
melanomem...

Podobné jako spolupracujeme v oblasti dlazdicovych karcinomd s Klinikou otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku
1. LF UK, spolupracujeme i s Klinikou dermatovenerologie. Mame spole¢né postgradualni studenty, ktefi se vénu;ji
moznosti vyuziti naseho objevu pfi IéEbé maligniho melanomu. Zjistujeme vSak, ze v tomto pfipadé je vyuziti daleko
doufame, Ze ano, protoze interakce bunék nadoru s burikami stromatu je velmi obecny jev, ktery se tyka v podstaté
v8ech typl zhoubnych nadora. Je mozné, Ze nékteré principy by mohly byt velmi obecné a vyuzitelné v boji i s dalSimi
typy nador(.

Tymy védcl Anatomického ustavu, Kliniky otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, Kliniky Ustni, Celistni a oblicejove
chirurgie krku 1. Iékafské fakulty UK a Ustavu molekularni genetiky Akademie véd CR ziskaly patenty na novy zp(isob
biologické 1é¢by zhoubného dlazdicového karcinomu hlavy a krku.

Prednosta Anatomického uUstavu 1. Iékarské fakulty UK prof. MUDr. Karel Smetana, DrSc., za vyzkum v této oblasti
ziskal v roce 2010 Cenu ministra Skolstvi, mladeze a télovychovy. Ve své praci se vedle tématu mezibunéénych interakci
vénuje také tkanovému inzenyrstvi, glykobiologii nebo biologii kmenovych bunék. V roce 2002 byl vyznamenan narodni
cenou Ceska hlava.
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