ZHOUBNY NOVOTVAR MOZKU

23. ZHOUBNY NOVOTVAR MOZKU (C71)

23.1 Low-grade gliomy (oligodendrogliom, oligoastrocytom, astrocytom)

23.1.2 Adjuvantni chemoterapie

® mozno zvazit v pfipadé neradikdlni resekce (stale ma prednost adjuvantni radioterapie pfed chemotera-
pii),

¢ u oligodendrogliomu vysetrovat deleci 1p/19q (marker pfiznivé progndzy),

e *temozolomid v monoterapii.

23.1.3 Paliativni chemoterapie

e u recidivy onemocnéni — indikace po vy¢erpani moznosti chirurgie a radioterapie, zvazovat u symptoma-
tickych onemocnéni nebo pfi zndmkach anaplastického zvratu,

e PCV (prokarbazin, CCNU, vinkristin) - nebo nitrosurea v monoterapii,

¢ *temozolomid v monoterapii, 150-200 mg/m? D1-5, cyklus 28 dni, 6 cyklt nebo do progrese onemocnéni,

e ostatni rezimy paliativni chemoterapie (viz nize).

23.2 High-grade gliomy (glioblastoma multiforme, anaplasticky astrocytom G3,
anaplasticky oligodendrogliom G3)

U anaplastického oligodendrogliomu nebo oligoastrocytomu vysetifovat deleci 1p/19q (marker pfiznivé pro-
gnozy)

23.2.1 Adjuvantni konkomitantni chemoradioterapie

¢ indikovano u glioblastoma multiforme,

¢ indikace u AA a AO neni podlozena klinickymi studiemi faze Ill, dle NCCN kategorie 3,

e temozolomid 75 mg/m? denné p.o. po celou dobu ozafovani D1-42 (véetné vikendUl), pro indikaci je roz-
hodujici:
- KI>70

23.2.2 Adjuvantni chemoterapie

¢ po provedené konkomitantni chemoradioterapii s temozolomidem nebo po radioterapii nebo jen po ope-
raci,

e temozolomid 150-200 mg/m? p.o. D 1.-5. (po pauze 28 dni od radioterapie), cyklus 28 dni, celkem 6 cyklt
nebo do progrese onemocnéni,

e rezim PCV (prokarbazin, CCNU, vinkristin) — alternativa u anaplastickych oligodendrogliomt a astrocytom.

23.2.3 Individualizovana paliativni chemoterapie
23.2.3.1 U pacientt s progresi po predchozi chirurgické a radia¢ni terapii
e preference reziml temozolomid monoterapie, karmustin monoterapie, lomustin monoterapie, PCV.

23.2.3.2 U pacientti s progresi po 1 linii chemoterapie, v celkové dobrém stavu

¢ 2. linie chemoterapie — volba odlisSného rezimu od reziml podanych v adjuvanci nebo 1. linii paliativni
chemoterapie:

— temozolomid v monoterapii,

- PCV,

— karmustin (BCNU) v monoterapii,

— lomustin (CCNU) v monoterapii,

—rezim PEI (pro 3. a dalsi linii),
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—rezim EP (pro 3. a dalsi linii),

— fotemustin v monoterapii — indikovat u pacientld ve velmi dobrém stavu.

Poznamka: Indikace temozolomidu dle SPC: lécba dospélych pacientd s nové diagnostikovanym multiformnim glioblas-
tomem soubézZné s radioterapii a nasledné jako monoterapie.

Lécba déti od 3 let, dospivajicich a dospélych pacient s malignim gliomem, jako je multiformni glioblastom nebo ana-
plasticky astrocytom, u nichZ se po standardni I6cbé projevuji recidivy nebo progrese.

Adjuvantni chemoterapeutické rezimy

rezim davka (mg/m?) zplsob podani den opakovani cyklu
PCV (oligodendrogliomy) a 6 tydna, 6 cykld
prokarbazin 75 p.o. 8.-21.

CCNU - lomustin 130 p.o. 1.

vinkristin 1,4 (max. 2mg) i.v. 8., 29.

PCV (anaplasticky astrocytom) a 6 tydna, 6 cykld
prokarbazin 60 p.o. 8.-21.

CCNU - lomustin 110 p.o. 1.

vinkristin 1,4 (max. 2mg) i.v. 8., 29.

temozolomid s konkomitantni RT a naslednou aplikaci temozolomidu (glioblastoma multiforme)
temozolomid 7.5 p.o. 1.-42. (po celou
dobu RT, v¢etné vikend)
pauza 4 tydny, poté
temozolomid 150-200 p.o. 1.-5. a 4 tydny, 6 cyklt
nebo do progrese onemocnéni

temozolomid (po samostatné RT nebo operaci)
temozolomid 150-200 p.o. 1.-5. a 4 tydny

6 cyklt nebo do
progrese onemocnéni

Paliativni chemoterapeutické rezimy

PCV a 6-8 tydnu

prokarbazin 60 p.o. 8.-21. 4-6 cykll dle efektu
a tolerance

CCNU - lomustin 110 p.o. 1.

vinkristin 1,4 (max. 2mg) i.V. 8., 29.

CCNU v monoterapii

CCNU-lomustin 110 p.o. 1 a 6-8 tydnu
4-6 cykll dle efektu

a tolerance

BCNU v monoterapii a 6-8 tydnu
BCNU - karmustin 80 i.v. 1.-3. 4-6 cykll dle efektu

a tolerance
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rezim davka (mg/m?) zpusob podani den opakovani cyklu

temozolomid v monoterapii

temozolomid 150-200 p.o. 1.-5. a 4 tydny
dle efektu
a tolerance
PEI
ifosfamid 750-1200 i.v. 1.-3. a 4 tydny
4-6 cykll dle efektu
a tolerance
karboplatina 75 i.v. 1.-3.
etoposid 75 i.v. 1.-3.
EP
karboplatina 400 i.v. 1. a 4 tydny
4-6 cykll dle efektu
a tolerance
etoposid 100 i.v. 1.-3.

fotemustin v monoterapii

fotemustin — nasycovaci faze 100 i.v. 1., 8., 15. poté pauza 4-5 tydnl

fotemustin — udrzovaci faze 100 i.V. 1.,22. interval aplikace 21 dnl
dle efektu a tolerance

23.3 Ependymomy

MozZno zvazit paliativni chemoterapii na basi derivatl nitrosourey, platiny a etopozidu u pacientt s vycer-
panymi moznostmi chirurgie a radioterapie. Adjuvantni chemoterapie neni standardné indikovana.

23.4 PNET tumory (meduloblastomy)

Adjuvantni chemoterapie je indikovdna u pacientd ve skupiné s vysokym rizikem — viz. PDQ protokoly pro
meduloblastomy détského véku. Vhodna konzultace détského onkologa.

U skupiny s béznym rizikem rekurence (residualni nddor <1,5 cm?, bez metastaz v patefnim kanalu na MR,
cytologicky negativni mozkomisni mok, absence vzdalené diseminace) je indikovdna pooperacni radiotera-
pie kraniospinalni osy nebo konkomitantni chemoradioterapie s naslednou chemoterapii.

U skupiny s vysokym rizikem rekurence (neresekabilni nebo residualni nador >1,5 cm? nebo metastazy
v patefnim kanalu na MR nebo cytologicky pozitivni mozkomisni mok nebo vzdéalena diseminace nebo
velkobunécny/anaplasticky meduloblastom nebo supratentoridlni PNET) je indikovana konkomitantni che-
moradioterapie s naslednou chemoterapii.

V pripadé recidivy zvazovat resekcni vykon s naslednou radioterapii a/nebo chemoterapii nebo high-dose
chemoterapii s autologni transplantaci PBSC.

132 ZASADY CYTOSTATICKE LECBY MALIGNICH ONKOLOGICKYCH ONEMOCNENI - 14. vydani, platné od 1.2.2012 ~



rezim davka (mg/m?) zpusob podani den opakovani cyklu

vinkristin konkomitantné s RT
a naslednym rezimem s DDP/CCNU/VCR
vinkristin 1,5 (max. 2 mqg) i.v. 1., 8., 15.,
22., 29., 36.
konkomitantné s radioterapii

pauza 6 tydnd, nasledné

cisplatina 75 i.v. 1.
CCNU - lomustin 75 p.o. 1. a 6 tydnd
vinkristin 1,5 (max. 2mg) i.v. 1., 8., 15.

23.5 Primarni lymfomy CNS

a) u pacientt s Kl 40 a vice indikovana high-dose chemoterapie s metothrexatem + radioterapie. Pfi posti-
Zeni mening zvazit intrathekalni chemoterapii,

b) u pacientd s Kl < 40 indikovdna primarné radioterapie nebo chemoterapie. Pfi postizeni mening zvazit
intrathekalni chemoterapii.

Literatura:

1. De Vita, V.T.Jr., Hellman S., et al., Cancer: Principles and Practice of Oncology, 7th. Ed., 2005, s. 1834.

2. Chang, Ganz, Ravi D.Rao, et al., Oncology-An Evidence-Based Approach - CNS Tumor, str. 487-506.

3. NCCN Guidelines for Treatment of CNS Cancers, v.2 2011.

4. Slampa P., konkomitantni radiochemoterapie solidnich nddord, 1.vydani, Brno 2004.

5. Stupp R., Mason W.P., van den Bent M.J. et al., Radiotherapy plus concomitant and adjuvant Temozolomide for Glioblastoma,
N Engl J Med, 2005, vol. 352, no.10, s. 987-996.

6. Hegi, M.E., Diserens, Gorlia T. et al., MGMT gene silencing and benefit from Temozolomide in Glioblastoma, N Engl J Med, 2005,
vol. 352, no. 10, s. 997-1003.

7. Athanassiou H., Synodinou M et al., Randomized Phase Il. Study of Temozolomide and Radiotherapy Compared with Radiotherapy
Alone in Newly Diagnosed Glioblastoma Multiforme, J Clin Oncol, 2005, vol. 23, no 10, s. 2372-2377.

8. Brandes A.A., Tosoni A., Basso U.,et al., Second Line Chemotherapy With Irinotecan plus Carmustine in Glioblastoma recurrent or
Progressive After First Line Temozolomide Chemotherapy, J Clin Oncol, 2004, vol. 22, no. 23.

9. Quinn J., Reardon D., Friedman A.H. et al., Phaze Il trial of Temozolomide in Patiens with Progressive Low-Grade Glioma, J Clin
Oncol, 2003, vol. 21, no 4, s. 646-651.

10. Hoang-Xuan K., Capelle L., Kujas M. et. al., Temozolomide as Initial Treatment for Adults with Low-Grade Oligodendrogliomas or
Oligoastrocytomas and Correlation with Chromosome 1p Deletions, J Clin Oncol, 2004, vol. 22, no. 15, s. 3133-3138.

11. Diagnostika a lé¢ba vybranych malignich nadorovych onemocnéni, kolektiv autord MOU Brno, 2005.

12. Stupp R., Hegi M.E., Mason W.P. et al., Eff ects of radiotherapy with concomitant and adjuvant temozolomide versus radiotherapy
alone on survival in glioblastoma in a randomised phase lll study: 5-year analysis of the EORTC-NCIC trial, Lancet 2009 DOI:10.1016/
$1470-2045(09)70025-7.

13. Packer RJ, Gajjar A, Vezina G, et al. Phase lll study of craniospinal radiation therapy followed by adjuvant chemotherapy for newly
diagnosed average-risk medulloblastoma. J lin Oncol 2006,24:4202-4208.

- ZASADY CYTOSTATICKE LECBY MALIGNICH ONKOLOGICKYCH ONEMOCNENI - 14. vydani, platné od 1. 2. 2012 133





