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Karcinom pankreatu

r. 2011 - novych pacientu 2201
zemrelych 1947
r. 2012 - novych pacientu 2015
zemrelych 1744
— |écebny neuspéch
Diagndza — 1/3 ve stadiu generalizace
vice jak 1/3 s postizenymi LU
Sti-leté preziti 5%




Relativni 5leté preziti u vlastnich pacientua (A0+A1) primarné lécenych ve FNKV

(perioda 2005-2010)

Uvadéné hodnoty Sletého pfeZiti pro jednotiivé diagndzy jsou
standardizovany k véku pacientu a zastoupeni kiinickych stadii | . Viastni pacienti FNKV (s 95%

o= 0 VWznamné vySSEi pladiti (h=+10%)
IS) . 0 vznamné vy$si presiti

(pripadne Jnych izKowyeh Kategert). @  Lctenipacent 6R = Il Vznamné nizsi preiti
Dvagnozy jsou fazeny Sestupne die w= [l Viznamné nizsi presiti (A<-10%)
celorepublikoveho Sleteho preziti.
Relativni 5Sleté preziti [%] ) .
Diagnéza 0% 20% 40% 60% 80% 100% Pocet  ARozdil
, , , , , . pacientu  preziti
&titna Zlaza (C73) : e 113 4.9 %
varle (C62) ! SN+ 119 +2,5%
predstojna Zlaza - prostata (C61) . 1541 +4,0%
prs - Zeny (CH0) 1 2585 +0,9 %
-4+ Hodgkinav lymfom (C81) ——+— M 386 | 496%
melanom kiZe (C43) -l 912 +2.7 %
déloha (C54,C55) to-l— 632 +3,5%
ledvina (C64) - e+ 550 1,5 %
hrdlo déloZni - cervicis uteri (C53) | Ee— 327 -1,6 %
mocovy méchyrt (CE7) — - 647 -3.3%
non-Hodgkintv lymfom (C82-C85,C96) »—m— 650 +5.4 %
pojivové a mékké tkané (C47,C49) I * | | 57 +19.7 %
tlusté stfevo a koneénik (C18-C21) & 1876 +3,2 %
hrtan (C32) | & | 182 +17 %
o« vajecnik (C56) & —H—— 299
<\ dutina dstni a hitan (C00-C14) —— — 317 -
mnchoietny myelom (C90) | H—e— 95 7.6 %
leukémie (C91-C95) &N ; 165 +3,6 %
4 zaludek (C16) Y | | 185 [ #14%
mozek a micha (C70-C72) e 157 -3.5 %
Zluénik a Zlucové cesty (C23,C24) . H | a7 +9.5 %
jicen (C15) —# n | 51 +8.7 %
pridusnice a plice (C33,C34) - — 472 -1,2 %
jatra a intrahep. Zlutové cesty (C22) & H | 25 +17.8 %
+* slinivka bfigni (C25) ¢ ; 155 [ #132%
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Celkové 5leté preziti u viastnich pacientu (A0+A1) primarne lécenych ve FNKV:

(perioda 2005-2010)

Uvadéné hodnoty Sletého pfeZiti pro jednotiivé diagndzy jsou

standardizovany k véku pacient a zastoupeni kiinickych stadii LI+ Viastni pacienti FNKV (s 95% IS) ﬁi:ﬁ:é :ﬁ:: E:ﬁgg (A=+10%)
(pfipadné jinych rizikovych kategorii). i e

An H : e — Znamne mzZsl o eZiti
Diagnozy jsou fazeny sestupné die @ Letenipacent CR —id

. . . e - Viznamné niZsi pfediti {A=-10%)
celorepublikového Sletého preZiti. -

Celkové 5leté preziti [%]

. . Pocet A Rozdil
Diagnéza U‘IH. Zﬂl% 4{].% Eﬂf% BUI% 100% pacients oresiti
varle (C62) —em— 119 +2.5%
titna Zlaza (C73) | B—$— 113 -5,8 %
Hodgkinuv lymfom (C81) ++— 386 +8.,8 %
prs - Zeny (C50) HiH 2585 +0.4 %
melanom kiZe (C43) b 912 +20%
déloha (C54,C55) L] 632 +2.5 %
predstojna Zlaza - prostata (C61) S 1541 +3,8 %
hrdlo déloZni - cervicis uteri (C53) I Eé— 327 -2,0 %
ledvina (C64) — | 550 17 %
modovy méchyt (CET) —H-#1 647 -3.0 %
non-Hodgkindv lymfom (C82-C85,C96) »-0 650 +4.1%
pojivové a mékké tkané (C47,C49) N : 57 +11,9%
tlusté stievo a koneénik (C18-C21) 31— 1876 +2,1%
hrtan (C32) —eoN | 182 +2.1%
vajecnik (C5E) —»—n | 299 +6,3 %
dutina dastni a hitan (C00-C14) ——m— n7 +123%
leukémie (C91-C95) o —— 165 +2,6 %
mnohoetny myelom (C90) | H—é 95 -T.1%
Zaludek (C16) *»— B 185 +8,3 %
mozek a micha (C70-C72) — - 157 -3,6 %
Zluénik a Zlutové cesty (C23,C24) » = | 97 +8,9 %
jicen (C15) &— N | 51 +8.5%
pridusnice a plice (C33,C34) HE 472 -1,0 %
jatra a intrahep. Zlutové cesty (C22) & — . | 25 +16,9 %
slinivka bfisni (C25) — ¢ H | 155 +12.5%

.ﬁ- Zdroj: Narodni onkologicky registr Ceské republiky @”’ -ﬂ} I-COP



Terapie

Chirurgie - jedina radikalni
Radioterapie, chemoterapie, biologicka
(cilena terapie), symptomaticka terapie
Rozhoduje: rozsah onemocnéni (generalizace)
histologie (adenokarcinom, pNET)
celkovy stav pacienta
souhlas pacienta
Mozno paliativné |écCit i bez histologie



Radioterapie

Problém - citlivé struktury v ozarované oblasti -
nemoznost aplikace dostatecné davky

Predoperacni - spolecne s CHT

* Cil zlepsit - umoznit operabilitu

e Zevni RT 45Gy na oblast pankreatu a spadovych
LU + CHT na bazi 5FU

Specialni techniky RT:
 |[MRT - radioterapie s modulovanou intenzitou

* |GRT - umoznuje snizeni geometrické nejistoty
v dusledku fyziologickych pohybu



Radioterapie

Stereotaxe, tomoterapie, cyber-knife

Umoznuji navysit absolutni terapeutickou
davku za predpokladu stejného rizika toxicity

Zvysuji nadéji na kurabilitu onemocnéni

Neoadjuvantni terapie nezhorsuje
perioperacni morbiditu ani mortalitu

Peroperacni, intraoperacni RT(IORT) -
predmetem studii, technicky narocne,
neprokazala benefit




Radioterapie

Pooperacni (adjuvantni) - kontroverzni

Cil - po radikalni resekci snizit riziko lokalni Ci
lokoregionalni rekurence (N+)

GITSG (USA): RT+CHT(5FU) vliv na stifedni dobu
preziti (20 meés. X 11 mes.)

EORTC (EU): neprokazala vliv na preziti

ESPAC-1/2004 — multic. random. studie faze Il
CHT/RT v adjuvantni indikaci - kratsi preziti a vice
nezadoucich ucinku proti CHT samotné




Radioterapie

Metaanalyza téchto studii neprokazala benefit
adjuvantni radiochemoterapie (p=0,71)

Naopak, adjuvantni chemoterapie FUFA vedl|a ke
snizeni relativniho rizika umrti o 35% (p< 0,001)

RTOG 97-04 /2008 — random. studie faze llI,
srovnavala pred- a pooperacni CHT 5-FU s
gemcitabinem pred operaci a po operaci - lepsi
gemcitabin

Adjuvantni terapie: Evropa - CHT

USA -CHT +RT

Paliativni RT




Chemoterapie

Ca pankreatu — chemorezistentni
U pacientu PS 0-2

CONCO 001, ESPAC1 — superiorita gemcitabinu
oproti 5-FU

Delsi doba do progrese, preziti 22.1 x 20.2 més.
Délka triletého preziti: G 36.5% x 5FU 19.5%
Délka pétiletého preziti: G 21.0% x 5FU 9.0%
ESPAC3 — neprokazala superioritu




Chemoterapie

Paliativni terapie u generalizovaného Tu
Gemcitabin — standard
Uéinnost vétsi oproti 5FU/1-leté preziti 18% x 2%
Lepsi kvalita Zivota /23.8% x 4.8%
Kombinovana CHT:
GEM + CisDDP, GEM + OXA, GEM + IRI
zvyseny pocet lécebnych odpovedi
zvysena toxicita
bez vyznamného prodlouzeni preziti




Chemoterapie

* PRODIGE 4 ACCORD 11 analyza studie faze Il
hodnotila podani CHT FOLFIRINOX
(5-FU, leukovorin, oxaliplatina a irinotekan)
proti monoterapii gemcitabinem
u pacientu s metastatickym karcinomem
pankreatu v dobrém klinickém stavu

e Median PFS 6.4 x 3.3 mésice (p < 0.0001) a
median preziti 11.1 x 6.8 mésice (p < 0.0001)



Biologicka (cilena) terapie

* Erlotinib (Tarceva) - inhibitor receptoru typu 1
pro epidermalni rustovy faktor (EGFR)

* Nebyl zjisten zadny statisticky vyznamny rozdil
v celkovém preziti oproti CHT samotné

e Cetuximab (Erbitux)
e Bevacizumab (Avastin)
........... studie faze Il slibné, faze Ill — bez efektu



Karcinom zlucniku

Chirurgie - jedina radikalni metoda
Adjuvantni CHT (5fluorouracil) muze mit prinos

Stileté preziti prokazané studii bylo 20% u
pacientu po resekci a chemoterapii versus 14% u
pacientu po resekci bez pooperacni CHT

Paliativni CHT

Spektrum zahrnuje fluorouracil, oxaliplatinu,
capecitabin, gemcitabin



Nadory zlucovych cest
Klatskinuv tumor

Chirurgickeé reseni — jediné dava moznost
uplného vyléceni, podminkou je RO resekce

Ovlivhuje prumeérné preziti: 30.6 x 11 meésicu

Indikace k operaci v centrech az 30% nadoru
Perioperacni morbidita: 5 - 20%

Median preziti po radikalni operaci: 18 - 40
mesicu



Radioterapie (RT)

Kontroverzni

Retrospektivni soubor (Sinohara) - 4758 pacient
s extrahepaticky ulozenym cholangiokarcinomem

Neléceni - preziti 4 mésice
| éCba chirurgicka - preziti 9 mésicu
| éCba RT - preziti 9 mésicu
| éCba chirurgicka + RT - preziti 16 mésicu

Statisticky vyznamny rozdil p<0.0001 v celkovém
preziti

Sinohara,E.,T. Int. J. Rad. Oncology Biol., Phys., 2009;74(4):1191-1198



Radioterapie

Paliativni
Zevni na oblast tumoru a spadovych LU
Davka 45 — 55Gy

Brachyterapie intraluminalni — Ir °2 HDR,
gama zaric

Cestou zevneé-vnitrni drenaze

Davka 6 x 5Gy v 1cm — 30Gy, ekv. biol. 45Gy
Kombinace zevni RT + brachyterapie



Zakresleni cilovych objemu pri zevni RT
zlucovych cest







Ozarovaci plan pro IMRT - technika 5 koplanarnich poli
(250°,305°, 50°, 95°, 150°)




Brachyterapie intraluminalni




Brachyterapie intraluminalni
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Brachyterapie intraluminalni




Brachyterapie intraluminalni




Brachyterapie intraluminalni
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Vlastni soubor — intraluminaini BRT

e 9/1993 —12/2005 - 43 pacientl s inop. Ca
e Klatskin 25, Ca zlucniku 15, Ca Vater. papily 4
* Vék od 41 do 80 let

e Zavedena transkutanné transhepaticky zevne-
vnitrni drenaz zlucovych cest o prumeéru 9F

* Brachyterapie intraluminalni Irt®2 HDR - 6x5Gy
v 1cm, frakce 3xtydne, celk. d. 30Gy, ekv. 45Gy



Vlastni soubor — intraluminaini BRT

 Kombinace intraluminalni brachyterapie
s naslednym zavedenim stentu do mista
nadoroveé stenozy

* Dobry paliativni efekt s prodlouzenym
prezitim a velmi dobrou toleranci
(u Klatskinova Tu a Ca Vaterské papily)

e U karcinomu zlucniku nelze ocekavat tento
efekt



Preziti pacientu po BRT — vlastni soubor
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Zaver

Zhoubnych nadoru pankreatu i zevnich zlucovych
cest vyrazne pribyva

Efekt doposud uzivanych lécebnych modalit je
neuspokojivy

Jedinou radikalni |écbou je chirurgické odstranéni
nadoru
Management operacni lécCby se rychleji vyviji

Dokonalosti novych diagnostickych metod je
umoznéna presna selekce pacientu vhodnych
k radikalnimu zakroku



Zaver
Onkologicka terapie bohuzel spise paliativni
Radioterapie — noveé techniky
Vyznam brachyterapie
Chemoterapie — zvazit celkovy stav pacienta, PS 0-2

Gemcitabin x FOLFOXIRI

Dosavadni zklamani z biologicke |écby, probihaji
dalsi studie

Vyznam paliativni terapie

Vyznam symptomatické terapie (nutrice, |écba
bolesti)






