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4. ZHOUBNY NOVOTVAR ZALUDKU (C16)

Tis,T1a,T1b NO, MO
— primarni Iécba je chirurgickd, nasledné sledovani.

T2-4 nebo N+ MO, potencialné resekabilni karcinomu Zaludku a gastroesofagealni junkce

— perioperativni chemoterapie nebo primarné chirurgicka lécba. Cilem je RO resekce. Perioperativni chemo-
terapie zvysuje pocet radikalnich operaci. Efektivitu neoadjuvantni chemoterapie na bazi 5-FU/cisplatina
prokazuji vysledky tfi randomizovanych studii faze Il (studie MAGIC, EORTC 40954, ACCORD). Standar-
dem nyni je rezim ECF perioperacné (3cykly pred a 3 cykly po operaci) nebo ECX,

—nadory T2NO high risk skupina: po radikalni operaci adjuvantné chemoradioterapie s vyuzitim 5-FU a leu-
kovorinu nebo ECF v pfipadé perioperacni chemoterapie. Bez pfitomnosti rizikovych faktort dale sledo-
vani,

—T3,T4 nebo N+: po radikalni operaci chemoradioterapie s vyuzitim 5-FU a leukovorinu (Studie Intergroup
trial INTO116 update po 10 letech, ASCO 2009 prokazala zlepseni OS (HR=1,32) a DFS (HR=1,51)), nebo ECF
v pfipadé perioperacni chemoterapie,

- po radikalni resekci, véetné D2 lymfadenektomie, adjuvantni chemoterapie oxaliplatina + kapecitabin
(XELOX) 8 cykl.®

Preferovanou lé¢ebnou metodou lokalné pokrocilych adenokarcinom distalniho jicnu a gastroezofagealni
junkce je predoperac¢ni chemoradioterapie.™

Stadium IV (T1-4 NO-3 M1)

Paliativni chemoterapie zlepsuje kvalitu Zivota a OS ve srovnani s BSC. Single agent chemoterapie nema
vliv na prezivani. Preferuje se kombinovana lécba na bazi fluorouracilu a cisplatiny. Z dalsich cytostatik je
mozno pouzit epirubicin, docetaxel, etoposid, irinotekan. Preferuje se ucast v klinické studii. Neexistuje
standardni chemoterapie 2.line.

Chemoterapie 1. linie

ECF je zékladnim referenc¢nim rezimem. DCF je pro vyraznou toxicitu vyhrazen pro pacienty ve vyborném
vykonostnim stavu. Kapecitabin — efektivita a dobra tolerance byla prokazana ve studiich faze Il (REAL-2
a ML17032). Recentni metaanalyza prokazala superioritu v prezivani ve srovnani s kontinudlni 5-FU. Ve stu-
dii REAL2 byla prokazana takeé srovnatelna ucinnost rezimd ECF, ECX, EOX, EOF. Kombinace s oxaliplatinou
EOX vs ECF prokazala prodlouzeni OS (11,2 vs 9,9més, HR 0,80, 95% Cl 0,66-0,97, p=0,02), substituce oxali-
platinou vedla ke snizeni poc¢tu trombembolickych pfihod. Kombinace FLO vs FLP neprokazala prodlouzeni
0S, ale signifikantné nizsi toxicitu a ve skupiné pacientt nad 65 let vyssi RR, PFS a prodlouzeni OS.

Cilena biologicka lécba 1. linie

Trastuzumab v kombinaci s kapecitabinem nebo 5-fluorouracilem a cisplatinou je indikovan k |é¢bé pacien-
ta s HER2-pozitivnim metastazujicim adenokarcinomem zaludku nebo gastroesofagealniho spojeni, ktefi
dosud nebyli |é¢eni pro metastazujici onemocnéni.

Trastuzumab by mél byt podavan pouze pacientdm s metastazujicim zhoubnym onemocnénim zaludku, je-
jichz nadory maji zvysenou expresi HER2. VSichni pacienti musi mit validni laboratorni metodou v referencni
laboratofi prokazanou HER2+ s vysledkem IHC3+ a/nebo IHC2+ potvrzenou pozitivnim vysledkem SISH nebo
FISH. Trastuzumab byl u této podskupiny pacientt zaregistrovan na zakladé vysledku klinické studie ToGA.

Chemoterapie 2. linie

Rezimy na bazi irinotekanu mozno pouzit u pacientt s prokdzanou chemorezistenci ¢i intoleranci platino-
vého derivatu. Studie faze Il prokazuji efektivitu taxanu a irinotekanu.

46 ZASADY CYTOSTATICKE LECBY MALIGNICH ONKOLOGICKYCH ONEMOCNENI - 14. vydani, platné od 1. 2. 2012



Paliativni biologicka lécba ascitu

Katumaxomab (REMOVAB) je trojfunkcni hybridni monoklondlni protilatka, kterd je specificky zamérena
proti adhezni molekule epitelovych bunék (EpCAM) a antigenu CD3.

***REMOVAB je indikovan k intraperitonedlni Ié¢bé maligniho ascitu u pacientd s EpCAM pozitivnimi kar-
cinomy, kde neni k dispozici standardni terapie nebo jiz neni dale pouzitelna.

Adjuvantni chemoradioterapie - protokol SWOG - 9008

davka (mg/m?) zplsob podani /INT - 0116 den opakovani cyklu
chemoradioterapie I., IV., V. cyklus chemoterapie
leukovorin 20 i.v. bolus 1.-5. pred ozafovanim
5-FU 425 i.v. bolus 1.-5. a po jeho skonceni

chemoterapie ke konkomitanci Il. cyklus
leukovorin 20 i.v. bolus 1.-4.
5-FU 400 i.v. bolus 1.-4. a 4 tydny

chemoterapie ke konkomitanci s radioterapii lll. cyklus

leukovorin 20 i.v. 1.-3.

5-FU 400 i.v. 1.-3.

Poznamka: prvni cyklus pred zahajenim ozarovani, cykly 2=3 v jejim prabéhu, cykly 4-5 po jejim skoncent.

Definitivni chemoradioterapie - rezimy citované v rdmci Ié¢by nadord jicnu na strané 43

davka (mg/m?) zplsob podani /INT - 0116 den opakovani cyklu

perioperacni chemoterapie
ECF - rezim — viz nize
3 cykly pred a 3 cykly po operaci

paliativni chemo(bio)terapie

**trastuzumab 8 mg/kg
nasycovaci davka

nasledovana 6 mg/kg i a 3 tydny
kapecitabin 1000mg/m? p.o. ve 2 dennich davkach 1.-14. a 3 tydny
cisplatina 80 mg/m? i.v. 1. a 3 tydny
nebo
5-FU 800mg/m? i.v. infuze kont. 1.-4. a 4 tydny
cisplatina 80mg/m? i. V. 1.-4. a 4 tydny
ELF
leukovorin 300 10 min i.v. infuze 1.-3.
etoposid 120 50 min i.v. infuze 1.-3.
5-FU 500 i.v. bolus 1.-3. a 3 tydny
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davka (mg/m?) zpuasob podani /INT - 0116 den opakovani cyklu
ECF
epirubicin 50 15 min i.v. infuze 1.
cisplatina 60 i.v. infuze 1.
5-FU 200 kont. i.v. infuze do progrese
onemocnéni,

nejvice 24 tydnl a 3 tydny
XP
*kapecitabin 1000 p.o. 2x denné 1.-14.
cisplatina 80 i.v. infuze 1. a 3 tydny
ECX
*kapecitabin 625 p.o. 2x denné kontinudlné
cisplatina 60 i.v. infuze 1.
epirubicin 50 i.v. bolus 1. a 3 tydny
DCF
*docetaxel 75 i.v. infuze 1 h 1.
cisplatina 75 i.v. infuze 1-3 h 1.
5-FU 750 kont. i.v. infuze 1.-5. a 3 tydny
cisplatina 80 i.v. infuze
*irinotekan 200 i.v. infuze 2. a 3 tydny
FLO
*oxaliplatina 85 i.v. 2h
leukovorin 200 i.v. 2h
5-FU 2600 24 hi.v. 1. a 2 tydny
EOX
epirubicin 50 i.v. 1.
*oxaliplatina 130 i.v. 1%
kapecitabin 625 p.o. 1.-14. a 3 tydny

*0 uhradé pripravku kapecitabin, oxaliplatina ze zdravotniho pojisténi v této indikaci nebylo
k 1. 2. 2012 rozhodnuto.
**Uhrada trastuzumabu spada do celkového pausalu zdravotnického zafizeni.

***0 uhradé pripravku removab ze zdravotniho pojisténi v této indikaci nebylo k 1. 2. 2012
rozhodnuto.
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ZHOUBNY NOVOTVAR ZALUDKU

Terapie maligniho ascitu
Katumaxomab (REMOVAB) - trojfunkcni mysi-potkani hybridni protilatka, ktera je specificky zamérena
proti adhezni molekule epitelovych bunék (EpCAM a antigenu CD3).

Indikace

— [é¢ba maligniho ascitu u pacienttd s EpCAM pozitivnimi karcinomy, kde neni k dispozici standardni terapie
nebo jiz neni dale pouzitelna (pacienti KI > 60),

— pacientl se symptomatickym malignim ascitem pri postiZzeni epitelialnim karcinomem, s nutnosti opako-
vané paracentézy,

- rezistentni k chemoterapii.

Kontraindikace
Hypersenzitivita na katumaxomab nebo na kteroukoliv pomocnou latku tohoto pfipravku.

Nezadouci ucinky

SIRS (Syndrom systémové zanétlivé odpovédi): horecka, tachykardie, tachypnoe, leukocytéza béhem prv-
nich 24 hodin po infuzi, v premedikaci pred samotnou aplikaci paracetamol 1000 mg i.v, dalsi podpurna
medikace: analgetika, antipyretika, nesteroidni antiflogistika.

Dalsi NUL: bolesti bficha, subileus, ileus (6%), cytolyticka hepatitida, hyperbilirubinémie, infekce, ionto-
va dysbalance (hypokalémie, hyponatrémie, hypokalcémie), anorexie, stomatitis, nauzea, vomitus, prijem,
lymfopenie, anémie, leukocytéza, trombocytdza, astenie, bolesti hlavy, nespavost, rush, artralgie, myalgie,
zimnice a tfesavka atd.

Davkovani

1. davka 10 ug v den 0.
2. davka 20 ug v den 3.
3. davka 50 ug v den 7.
4. davka 150 ug v den 10.

Intraperitonedlni infuze cestou drenu zavedeného do bfisni dutiny, pred kazdou davkou odpustit ascites
+ 30 min. pres samotnou aplikaci podat infuzi 500 ml NaCl 0,9% intraperitonedlné.

O uhradeé pripravku ze zdravotniho pojisténi nebylo k 1. 2. 2012 rozhodnuto.
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