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Pokrok biomedicinskych vied a technoldgii umoz-
nuje v poslednych desatrociach Coraz detailnejSie,
presnejSie poznanie molekulovych mechanizmov,
ktoré sa zU¢astriuju na vzniku a progresii Strukturnych
a funkénych poskodeni sucasti fudského organizmu.
Zaroven vSak prinasa aj nové, redlne moznosti, ako
do tychto mechanizmov zasahovat s ciefom dcinnej
a bezpecnej lieCby alebo (sekundarnej, ¢i tercidrnej)
prevencie danej choroby alebo poskodenia. Popri
rastucich moznostiach mediciny ¢oraz presnejsie
diagnostikovat (a predpovedat) vznik a priebeh za-
vaznych poskodeni a chordb u konkrétneho Cloveka,
zvySujd sa aj moznosti v oblasti racionalnej farma-
koterapie, ktord ma za ciel zabezpedit pacientovi
ucinny a bezpeény liek — dostupny v potrebnom Case,
v primeranej kvalite a za rozumnu cenu.

Jednou z perspektivnych ciest k tomuto cielu je
snaha o maximalnu optimalizaciu, ¢i individualiza-
ciu farmakoterapie u jednotlivého pacienta; o jej ¢o
najvyssiu Specificitu vo vztahu k danej etiopatogenéze
i k poSkodenému tkanivu (orgénuy), s vyuzitim spomi-
nanych poznatkov molekulovej bioldgie a genetiky,
ktorych uplatnenie v medicinskej praxi umoziuje
sucasny pokrok biotechnoldgi.

Pre rychlo rasttcu a velmi réznorodu skupinu
liekov a lieCebnych postupov, ktoré vyuzivaju naj-
novsie poznatky o biologickej podstate a molekulo-
vych mechanizmoch vzniku a vyvoja choroby alebo
poskodenia, sa v suCasnosti ¢asto pouziva nazov
biologicka liecha, biologické lieky (,biologika", ,bio-
terapeutikd"). Zdoraznuje sa tym spolo¢n ¢rta tychto
lie€iv alebo lieGebnych postupov, ktorou je cieleny,
regulaény zdsah do biologickych (etiopatogene-
tickych) procesov prebiehajlcich v poskodenom
alebo chorom organizme. Uskuto¢riuje sa pomocou
vysoko Uc¢innych latok biologickej povahy, ktoré su
zhodné (alebo velmi podobné) s latkami produkova-
nymi v samotnom organizme (za fyziologickych okol-
nosti zvy€ajne v minimalnych mnozstvach) — alebo
su ich funkEnymi agonistami alebo antagonistami (i
blokatormi).

Spolo¢nou vlastnostou uvedenych latok a lieceb-
nych postupov je vysokd Specificita ich biologického
Ucinku — kedze zvy€ajne posobia na molekulovo
presne definovany ciel (angl. target) alebo ciele. Je
nim biologicky ucinna, regulacnéa molekula fudského

organizmu alebo vazobné miesto (receptor) pre tdto
molekulu na/v prislusnej efektorovej alebo regulaénej
bunke. Inokedy ide o produkt mutovaného (alebo
chybne regulovaného) génu, ¢i skupiny génov, ktory
sa uplatruje v etiopatogenéze daného poskodenia
alebo choroby, pripadne nedostatok fyziologickej,
funk&nej formy takéhoto produktu. Od prvotného
poznania molekulovej, pripadne genetickej podstaty
poskodenia alebo choroby sa prechadza k vyvoju
molekulovo Specifického, cieleného liediva, i lie¢eb-
ného postupu. Preto sa v urgitom kontexte pre tieto
lieGebné postupy pouziva aj nazov cielend liecba
(angl. targeted therapy). Specifické ovplyvnenie cie-
fovej molekulovej Struktury, pripadne cielené ovplyv-
nenie poSkodenych alebo ina¢ chorobne zmenenych
buniek alebo tkaniv (napr. nadorové bunky) zvy¢ajne
znamena zvySenie ucinnosti, ale aj bezpecnosti
nového lieCebného postupu (v porovnani s dote-
rajSou lie¢bou), ktory nezasahuje (alebo zasahuje
vyrazne v menSom rozsahu) bunky a tkaniva, ktoré
nie su predmetom (ciefom) daného lieCebného po-
sobenia.

Dal$ou spolo&nou vlastnostou réznych moda-
lit biologickej lie¢by je charakter jej terapeutického
Ucinku, ktory predstavuje ovplyvnenie kvality a/alebo
kvantity prisludnej biologickej reakcie. O mnohych, ak
nie o vSetkych latkach z tejto skupiny preto mézeme
hovorit aj ako o modifikatoroch biologickej odpove-
de (angl. Biological Response Modifiers - BRMs). Ich
podanie vo farmakologickych davkach, ktoré nezried-
ka mnohondsobne prekraCuji mnozstvo BRMs bezne
produkované v organizme, zvy&ajne vyvoldva vyrazny
a Specificky biologicky ucinok v ciefovom tkanive. Ich
pouzitie preto prina$a podstatné, niekedy az drama-
tické zvySenie klinickej U¢innosti lie€by s priaznivym
ovplyvnenim priebehu ochorenia (jeho morbidity,
mortality), ¢o sa nezriedka spéja s vyznamnym zlep-
Senim kvality Zivota u lie€enych pacientov.

V mechanizme ucinku biologickej lie¢by ma
v mnohych pripadoch vyznamné miesto ovplyvnenie
funkcii rozliénych zloziek imunitného systému - na
kvantitativnej alebo na kvalitativnej Grovni. Biologicka
lie€ba sa pomerne €asto usiluje o Ziaducu modifikaciu
imunitnej odpovede, a to regulaénym pdsobenim
na jej efektorové bunky (stimuldcia alebo supresia),
pripadne ovplyvnenim vlastnosti buniek a tkaniv or-
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ganizmu, ktoré su ziCastnené na vzniku a progresii
danej choroby (napr. blokovanie cytokinov podporuju-
cich rast a invazivitu nadorovych buniek, ¢i nddorovu
neo-angiogenézu).

Klasifikacia roznorodych modalit biologickej
lieCby (,biologik”, ,bioterapeutik) nie je dosial cel-
kom ustalena a vyvija sa paralelne s rychlym vyvo-
jom poznania v tejto oblasti (Uvodna &ast prispevku
doc. Zhofila,).

Osobitnu problematiku v rdmci vyvoja novych
modalit biologickej lie¢by predstavuje oblast jej pred-
klinického a najma klinického skusania. Molekulovo
Specificky charakter U¢inku (medzidruhovo, individu-
alne) obmedzuje moznosti a spofahlivost overovania
ucinnosti a bezpeénosti biologik” v experimentélnych
(zvieracich) modeloch. To otvara moznost na vznik
neoCakavanych (idiosynkratickych) neziaducich re-
akeii pri ich prvom podani ¢loveku, pripadne po ich
zavedeni do klinickej praxe. Skusenosti ziskané pri
objaveni sa zavaznej neziaducej reakcie, ktord vznik-
la v marci 2006 po prvom podani latky s kédovym
oznacenim TGN1412 (novy humanizovany supera-
gonista CD28 povrchového receptora membrany T
lymfocytov) u 6 zdravych dobrovolnikov [1, 2], viedli
k spresneniu metodologickych poziadaviek na klinické
skusania biologickych lieciv.

Intenzivny zasah do kfucovych biologickych re-
akeii organizmu, ktory nezriedka zahffia vyznamné
ovplyvnenie molekulovych a bunkovych mechaniz-
mov [udskej imunity a jej regulacie, ako aj vysoka
biologicka ucinnost ,biologik", m6Zu viest ku vzniku
zévaznych neZiaducich tcinkov tejto liecby vo vie-
obecnosti, alebo u zvlast predisponovanych pacientov
(napr. geneticky, ‘konstitucne’). Otazky klinickej bez-
pecnosti biologickej lieCby — a zabezped&enia potreb-
nych opatreni v ramci efektivnej ‘farmakobdelosti*
(angl. pharmaco-vigilance) — nadalej ostavajd jednym
z limitujucich faktorov jej klinického pouZitia a budu si
aj v buducnosti vyzadovat primerant pozornost.

Inou oblastou aktudlnych odbornych diskusii je
problém farmakoekonomického hodnotenia lie€iv
a lie¢ebnych postupov biologickej liecby, vratane otaz-
ky ekonomického zdbvodnenia, ¢i ‘priestoru’ na ich
postupné zavedenie do klinickej praxe —a do inovova-
nych ,$tandardnych lie¢ebnych postupov’ (vzhfadom
na ich pomerne vysoku cenu). V tejto suvislosti sa
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pochopitelne nastolujui uz nielen otazky medicinsko-
ekonomické (klinicka efektivnost verzus ekonomicky
dopad postupov biologickej lieCby a i.), ale aj zavazné
otazky socidlne a politické (dostupnost, thrada
z verejnych prostriedkov a i.) —a v neposlednom rade
aj otazky etické (problém makro- a mikro-alokacie
prostriedkov v danom systéme zdravotnej starost-
livosti ai.).

Zo stale sa rozsirujuceho spektra, ktoré uz
dnes predstavuje klinické vyuzitie liediv a lieCeb-
nych postupov biologickej lie¢by v rasticom poéte

medicinskych disciplin, sme pre toto ¢islo nasho
Casopisu vybrali tri konkrétne priklady. Ich ciefom
je poukazat na vyznamny prinos — vysoku klinicku
efektivnost v indikovanych pripadoch liecby, ale aj na
urcité Uskalia a rizika tychto aktualnych lie¢ebnych
modalit v odboroch gastroenteroldgia, onkoldgia
a dermatoldgia. Verim, Ze k tejto zavaznej a dyna-
mickej problematike, ktord sa dnes tyka mnohych, ak
nie vSetkych modernych medicinskych disciplin, sa
v naSom ¢asopise opaf vratime —a to uz v relativne
blizkej buducnosti.
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