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V˘znamná protinádorová úãinnost imatinib mesylatu 
u gastrointestinálního stromálního nádoru (GIST) s raritním, 
multiorgánov˘m metastatick˘m postiÏením, kazuistika.
Kocáková I., Kocák I., ·pelda S., ¤ehák Z.
MasarykÛv onkologick˘ ústav, Brno

Úvod
Gastrointestinální stromální tumory (GIST) jsou vzácné mezenchymální nádory exprimující protein KIT. Jak vypl˘vá z názvu

jde o nádory, které jsou nejãastûji lokalizovány v Ïaludku (40-70%) a v tenkém stfievû (20-40%). Ménû ãasto postihují tlusté stfie-

vo, jícen, koneãník. Vzácné jsou tzv. „EGIST“ tedy extragastrointestinální stromální tumory nacházející se v mesenteriu, omen-

tu a retroperitoneu. Ojedinûle se objevují EGISTy v pankreatu, Ïluãníku a ve vagínû.

Metastatická choroba postihuje zejména játra, mûkké bfii‰ní tkánû (omentum, pritoneum, retroperitoneum), ménû ãasto páne-

vní a nitrobfii‰ní uzliny. V porovnání s prav˘mi leiomyosarkomy vzácnû metastazují do plic, CNS. RovnûÏ tak je vzácné meta-

stazování do skeletu.
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Tumory GIST se fiadí mezi radio a chemorezistentní nádory. První úãinnou a cílenou molekulární léãbou lokálnû pokroãilé-

ho, inoperabilního nebo metastatického onemocnûní je imatinib mesylate – (IM, Glivec). V MOÚ je tento lék, znamenající sku-

teãnou revoluci v léãbû nádorÛ GIST, pouÏíván od záfií 2003.

Popis pfiípadu
Pfiedkládáme kazuistiku 37-letého

muÏe, u kterého byla v 2/2000 mimoú-

stavnû pro perforaci stfieva tumorem pro-

vedena resekce jejuna s anastomozou end

to end. Histologicky byl nádor klasifiko-

ván jako vfietenobunûãn˘ GIST, s poziti-

vou Kit (CD 117) a CD 34. Po radikální

operaci byla indikována „adjuvantní“

systémová chemoterapie (CHT) reÏimem

CYVADIC (cyklofosfamid, vinkristin,

doxorubicin, dakarbazin). Celkem bylo

podáno 6 cyklÛ chemoterapie.

O dva roky pozdûji (v 3/2002) byla

prokázána solitární jaterní metastáza

s následnû provedenou extraanatomickou

resekcí a cholecystektomií. Operace byla

„zaji‰tûna“ podáním 3 cyklÛ doxorubicinu

v monoterapii.

V 7/2002 pro druh˘ jaterní relaps byla

provedena resekce segmentÛ S6 a S7.

Tfietí relaps v játrech, tentokráte mno-

hoãetná loÏiska, byla patrna na CT vy‰et-

fiení v 11/2002. Pacient byl léãen do

3/2003 monoterapií gemcitabinem s efek-

tem progrese onemocnûní.

PfiestoÏe byla v˘razná progrese nemo-

ci v játrech i extrahepatálnû dle CT byla

mimoústavnû indikována laparotomie.

Peroperaãnû byla popsána generalizace

procesu intraabdominálnû, víceãetné spl˘-

vající metastázy jater, peritonea, infiltrace

kliãek tenkého stfieva. Histologie byla

identická s pÛvodním nálezem – tj. vfiete-

nobunûãn˘ GIST s pozitivitou Kit.

V 10/2003 byl pacient odeslán ke kon-

zultaci do MOÚ. V rámci stagingu byla

provedena následující vy‰etfiení.

• CT vy‰etfiení
Prokazuje multiorgánové postiÏení.
Játra jsou zvût‰ená s víceãetn˘mi MTS
loÏisky, nejvût‰í MTS s centrální nekró-
zou, roztlaãuje cévy jaterní, prorÛstá
kraniokaudálnû cel˘mi játry a má
v prÛmûru 10 cm. PostiÏeno je cca
60% jater. V pravém mezo aÏ hypoga-
striu je nehomogenní tumor velikosti
16x12x17 cm postihující stfievní struk-
tury, peritoneum, prorÛstá do jater
a navazuje na v˘‰e popsanou MTS.
Tûsnû naléhá i na hlavu pankreatu.
Dále je popsána MTS pravé nadledvi-
ny velikosti 59x34 mm, tlaãí na VCI
(nelze vylouãit její infitlraci).

CT bfiicha pfied léãbo a po 3 mûsících terapie 

im atinib mesylatem – regrese meta heparis

Scintigrafie skeletu 99mTC medronatem; 

pfied léãbou a v prÛbûhu terapie IM 

pfiedozadní a zadopfiední projekce
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• PET scan
V souladu s CT vy‰etfiením zobrazuje rozsáhlé postiÏení jaterního parenchymu, krajiny podjaterní aÏ do pánve, skeletu (ster-
num, obratle, humerus) a je i suspektní postiÏení uzlin v oblasti plicních hilÛ bilaterálnû. Metastáza v pravé nadledvinû, popi-
sovaná na CT nelze odli‰it. Vzhledem k popisované patologické kumulaci farmaka ve skeletu byla provedena scintigrafie ske-
letu.

• Scintigrafie skeletu 99mTC medronatem
Ve shodû s PET vy‰etfiením je detekováno patologické loÏisko typu metastázy v 8. a 11. hrudním obratli a hlavici levého hume-
ru. Sternum je bez nálezu. Navíc jsou viditelná loÏiska v laterálních ãástech 9. a 10. Ïebra vpravo. PET a scintigrafie kostí
jsou ve shodû. Na PET popsané loÏisko sterna je uloÏeno retrosternálnû v mûkk˘ch tkáních, proto na skeletu bez nálezu. LoÏis-
ka Ïeber vpravo laterálnû se na PET kumulovala s v˘razn˘m nálezem v játrech.

• Rtg plic
Bez patologického nálezu.

Léãba a v˘sledky
Vzhledem k histologické povaze onemocnûní, v˘konnostnímu stavu pacienta (PS 1) byla indikována léãba imatinib mesyla-

tem v dávce 400 mg/den. Z laboratorních parametrÛ byla zaznamenána pouze elevace transaminázy: ALT 3.68 ukat/l (0.00-0.96).

V úvodu léãby se jen pfiechodnû vyskytla nauzea. V prÛbûhu terapie nebyly zaznamenány Ïádné abnormality v laboratorních para-

metrech, postupnû se normalizovala hodnota ALT. Do 1 mûsíce od zahájení terapie dochází k vymizení algického bfii‰ního syn-

dromu a váhovému pfiírÛstku + 5 kg.

Léãba IM, jak prokázala následná série proveden˘ch vy‰etfiení, byla efektivní a to ve v‰ech dokumentovan˘ch metastatick˘ch

lokalitách.

• Kontrolní CT vy‰etfiení
Po 2 mûsících terapie imatinib mesylatem bylo provedeno kontrolní CT vy‰etfiení. Popsána regrese Tu v dutinû bfii‰ní vpravo
prorÛstající do jater asi o 40%, regrese MTS postiÏení jater asi o 20%, regrese MTS v oblasti pravé nadledviny asi o 50%.
Po dal‰ích 3 mûsících léãby do‰lo k dal‰í regresi tu infiltrátu v dutinû bfii‰ní cca o 40%, regrese MTS postiÏení jater cca 30-
40%, regrese MTS infiltrátu v oblasti pravé nadledviny a retroperitonea (RP) vlevo cca 25%.

Pacient je dále pravidelnû sledován v tfiímûsíãních intervalech. Nadále zÛstává obraz stacionárních cystoidních loÏisek jater-

ních – v.s. nekrotické metastázy, pfiiãemÏ nejvût‰í loÏisko je velikosti 21 mm. Stacionární je i MTS infiltrace pod stûnou bfii‰ní

v pravém mesogastriu, meta pravé nadledviny regredovala ad integrum. Celkovû lze efekt cílené terapie IM hodnotit dle CT vy‰et-

fiení jako dosaÏení parciální remise.

• Poslední kontrolní PET vy‰etfiení (z 10/2005)
RozloÏení farmaka ve vy‰etfiované oblasti od base lební do proximálních stehen je fysiologické, Ïádné z dfiíve popsan˘ch loÏi-
sek (10/2003) není patrné, provedena fúze s CT, ani jeden ze zde patrn˘ch nálezÛ nekumuluje FDG.
Závûr: FDG PET neprokazuje Ïádné loÏisko s metabolismem maligních bunûk.

• Kontrolní scintigrafie skeletu 99mTC medronatem, (3/2006)
Skelet je scintigraficky bez patologického nálezu.

Závûr
Prognóza pacientÛ s inoperabilními a/nebo metastatick˘mi nádory GIST byla pfied zavedením imatinib mesylatu do klinické

praxe infaustní.

Námi prezentovan˘ pacient v krátkém ãasovém horizontu (kromû resekce jejuna pro primární nádor) absolvoval mimoústav-

nû dal‰í tfii nároãné, „neefektivní“ operace (2x pro jaterní relaps, 1x pro masivní intraabdominální diseminaci) a tfii linie „ne-
efektivní“ systémové chemoterapie (CYVADIC, doxorubicin, gemcitabin). Nutno v‰ak podotknout, Ïe ‰lo o období, kdy cílená

biologická léãba nebyla v âR pro pacienty s tumory GIST dostupná.

Do MOÚ pfii‰el pacient v 10/2003 se znaãnû lokálnû pokroãil˘m onemocnûním a s algick˘m bfii‰ním syndromem. Souãasnû

bylo prokázáno multiorgánové metastatické postiÏení s pomûrnû raritními kostními metastázami.

U prezentovaného pacienta vedl imatinib mesylat k navození PET a scintigrafické kompletní remise a v˘razné parciální regre-

si nádoru v oblasti bfiicha dle CT vy‰etfiení. V prÛbûhu terapie do‰lo k vymizení symptomÛ nemoci a v˘raznému zlep‰ení klinic-

kého stavu pacienta.

Pacient je léãen IM od 10/2003 dosud, tj. 51 mûsícÛ bez progrese onemocnûní, coÏ je zcela unikátní terapeutick˘ v˘sledek

v porovnání s ostatními metastatick˘mi sarkomy.


