EDITORIAL

Soucasné postaveni systémoveé chemoterapie
v |écbé karcinomu zaludku — pfinos, ¢i zhorseni

kvality Zivota?

Karcinom zaludku je onemocnéni s tr-
vale klesajici incidenci majici v pfipadé
lokdlné pokrocilého stadia a metastatic-
kého onemocnéni zdvaznou progndzu.
Ro¢né je nové diagnostikovdno téméf
milion karcinomu zaludku (951 600, pub-
likovédno za rok 2012) a v 723 100 pfi-
padl je karcinom Zaludku pfi¢inou
smrti [1].

Lécba lokalné pokrocilého
karcinomu zaludku (od stadia IB)
U lokélné pokrocilého operabilniho kar-
cinomu zaludku prokazala systémova
periopera¢ni chemoterapie jedno-
znacné pfinos v celkovém preziti (over-
all survival — OS) a je standardem lé¢by
v Evropé i v Ceské republice [2,3]. Za-
kladnim rezimem je trojkombinace ECF
(epirubicin, cisplatina a 5-fluorouracil -
5-FU) ¢i jeji modifikace podavana tfi mé-
sice pfedoperacné a pooperacné. Britska
studie MAGIC prokazala prodlouzeni OS
pacientd lé¢enych chemoterapii oproti
samostatné operaci — prodlouzeni 5le-
tého OS z 23 na 36 % [4]. Alternativou
je pouziti dubletu (5-FU a cisplatiny) [5].
Intenzifikace pfedoperacni 1é¢by, napf.
pouzitim taxan(, zvysuje pocet histopa-
tologickych odpovédi (pCR), ale jeji vy-
znam pro OS zGstava zatim nejasny. Pfi-
kladem je FLOT4 studie, ktera srovnavala
rezim FLOT (5-FU, leukovorin, oxalipla-
tina, docetaxel) s ECF/X (epirubicin, cis-
platina, 5-FU, pfipadné kapecitabin)
a zvysila pocet patologickych kom-
pletnich remisi (pCR) z 5,8 na 15,6 %.
Korelace s prezitim vsak je$té nebyla
publikovana [6].

Dal3i moznosti |écby, ktera prodlu-
Zzuje délku Zivota pacientl s lokdlné
pokrocilym karcinomem Zaludku, je
adjuvantni konkomitantni chemora-
dioterapie. Jeji pouziti je preferovano
v Severni Americe na zékladé studie In-
tergroup 0116 z roku 2001. Pacienti lé-

¢eni pooperacné konkomitantni che-
podstoupili pouze operaci. Pfi pouZiti ra-
dioterapie o LD 45 Gy v 25 frakcich bylo
3leté OS prodlouzeno z 41 na 50 % [7,8].
Mnohem mladsi a operativou dokona-
lejsi korejskd studie ARTIST potvrdila
pfinos preziti pouze u skupiny pacientd
s N2 postizenim uzlin a intestinalni histo-
logii [9]. Kone¢né nejmladsi, holandsko-
-skandinavska studie, kombinovala oba
postupy a snazila se nalézt odpovéd,
jaky vyznam ma adjuvantni konkomi-
tantni chemoradioterapie po predope-
ra¢ni chemoterapii. Podle jejich vysledku
neprodluzuje adjuvantni chemoradiote-
rapie po neoadjuvanci a radikalni ope-
raci OS [10]. Poslednim pouzivanym po-
stupem je adjuvantni chemoterapie
rezZimem kapecitabin/oxaliplatina [11],
ucinnost tohoto postupu viak byla zkou-
mana pouze u asijské populace.

Standardem lécby lokalné pokro-
¢ilého karcinomu zaludku je idealné
perioperacni chemoterapie, alternati-
vou je adjuvantni chemoradioterapie
¢i chemoterapie. Ackoliv je jen polo-
vina pacientt schopna lécbu dokon-
cit (pro celkovy stav, malnutrici ¢i pri-
padné nezadouci ucinky), vede tento
postup k prodlouzeni OS.

Lécba metastatického karcinomu
zaludku

Pouziti systémové chemoterapie/cilené
Ié¢by je u metastatického karcinomu za-
ludku paliativnim postupem a zvazeni
chemoterapie by mélo byt vysledkem
zhodnoceni celkového stavu pacienta,
stanoveni PS, zhodnoceni stavajici kva-
lity Zivota, zhodnoceni symptomato-
logie onemocnéni a moznosti ovliv-
néni/zlepseni symptomi planovanou
paliativni chemoterapii, zhodnoceni
predpokladané délky Zivota pacienta
a v neposledni fadé by zahdjeni méla

predchazet diskuze o cilech lé¢by a oce-
kavaném pfinosu zavrsend informova-
nym souhlasem pouceného pacienta.

1. linie lécby

Paliativni chemoterapie vede ve srov-
nani s nejlepsi podpirnou léébou
nejen k prodlouzeni délky zivota pa-
cientd, ale také ke stabilizaci kvality
Zivota [12,13]. V rdmci 1. linie lécby
je preferovanym pfistupem pouziti
dvojkombinace zaloZené na 5-FU a cis-
plating, alternativné je mozné pouzit ka-
pecitabin a/nebo oxaliplatinu. Rezim
volime s ohledem na predpokladané
spektrum nezadoucich ucinkl a s ohle-
dem na vék pacienta, kdy u starsich je-
dincl (nad 65 let) preferujeme oxalipla-
tinu pred cisplatinou [14]. Trojkombinace
je vyhrazena pro mladé pacienty v dob-
rém klinickém stavu s predpokladem, ze
kombinovanou lé¢bou dosdhneme vétsi
odpovédi a kontroly symptomd, vysle-
dek se vsak nepromita do OS, a proto by
mél byt tento postup rezervovén pro vy-
jimecné piipady a je preferovano pou-
Ziti alternativnich schémat chemotera-
pie jako napf. rezim FLOT, ktery je Iépe
tolerovan nez klasicky DCF (docetaxel,
cisplatina, 5-FU) rezim [15]. Stejné tak
by neméla byt trojkombinace pouzivana
u pacientd starsich 65 let [16]. Epirubicin
se jako soucast tripletu v paliaci jiz téméf
nepouziva, nebot benefit v preziti byl
vykoupen nezddoucimi Ucinky a zhor-
$enim kvality Zivota nemocnych. Jeho
pouZziti bylo nahrazeno dvojkombinaci,
kterd ma nizsi toxicitu a stejné OS. Alter-
nativou v 1. linii je rezim FOLFIRI, ktery
muze byt pouzit pfi kontraindikaci cis-
platiny/oxaliplatiny [17]. Trastuzumab
je soucasti 1. linie v pfipadé HER pozi-
tivniho karcinomu zaludku a v sou¢asné
dobé je jedinym cilenym lékem, ktery
prokézal prodlouzeni preziti na zakladé
stanoveni prediktoru lécby [18].
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2. linie lécby

Pacienti v dobrém celkovém stavu
(ECOG 0-1 nebo 0-2) mohou byt Ié-
¢eni monoterapii, irinotekanem, taxa-
nem nebo ramucirumabem [19-23] se
ziskem 1,4 mésice, pfipadné kombi-
naci paclitaxelu s ramucirumabem [24]
(OS pro kombinaci vs. monoterapie pac-
litaxelem 9,6 vs. 7,4 mésice) s dlirazem
na prodlouzeni preziti, lepsi kontrolu
symptom, oddaleni zhorseni PS a zlep-
eni kvality Zivota.

Zavér

Z randomizovanych studii vyplyva,
Ze je paliativni chemoterapie jedno-
znac¢nym pfinosem v prodlouzeni OS
pacienti s metastatickym karcino-
mem zaludku. To, zda bude pfinosem
pro zlepseni kvality Zivota pacienta, za-
lezi nejvice na erudovaném onkologovi,
ktery se o pacienta stara. Zakladnim kri-
tériem Uspésnosti je peclivé zhodno-
tit stav nemocného a soucasné zhod-
notit i jeho motivaci, sociadlni zdzemi
a citlivé probrat cile a moznosti navr-
hované |écby. V paliativnhim podani pre-
ferujeme dvojkombinaci nad trojkombi-
naci a kvalitu Zivota pacienta je nutno
hodnotit v kontextu objektivniho zhod-
noceni celkového stavu pacienta, tedy
zjednodusdené stanovenim PS. Pfi objek-
tivnim zhodnoceni stavu pacienta vsak
pouze individualizace |écebného po-
stupu mUze pfinést prodlouzeni preziti
se zlepsenim ¢i minimalné zachovanim
kvality Zivota. Nedilnou soucasti lécby
je podplirna paliativni a nutricni te-
rapie, na kterou mdzeme redukovat 1é-
Cebny postup dle aktudlniho stavu, tole-
rance a preferenci pacienta.

O vlivu paliativni chemoterapie na
kvalitu Zivota nemocnych s karcinomem
zaludku pojednava prace Smida et al
publikovana v srpnovém cisle Klinické
onkologie [25].
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