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VELICE DOBRY EFEKT ESKALACE SYSTEMOVE PALIATIVNI CHEMOTERAPIE U GENERALIZOVANEHO KARCINOMU PANKREATU

Velice dobry efekt eskalace systémové
paliativni chemoterapie u generalizovaného
karcinomu pankreatu
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Kazuistika popisuje neocekévané pfiznivou terapeutickou odpovéd systémové kombinované paliativni chemoterapie v rezimu gemci-
tabine/nab-paclitaxel u pacientky s generalizovanym karcinomem pankreatu se vstupni hepatopatii a nizkym vykonnostnim indexem.
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A very good effect of escalation systematic paliative chemotherapy in advanced pancreatic cancer

The case report describes unexpectedly prosperous response of systematic combination to paliative chemotherapy gemcitabine/
nab-paclitaxel in patient with advanced pancreatic cancer with income hepatopathy and low perfomance index.
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Uvod

Karcinom pankreatu je mimoradné zhoubné
a agresivni onemocneéni s trvale rostouciinciden-
ci. Kazdoro¢né je nové diagnostikovano v Ceské
republice kolem 2 300 novy pfipadd. Po nado-
rech plic a kolorekta jsou nddory pankreatu na
tretim misté v dmrtnosti muzl mezi 35-54 lety
(1). Radikalnf operacni fesent je aktualné jedinou
kurativni moznosti terapie. Casna diagnostika
onemocnéni je proto velice dulezita. Vétsina
pfipadl je totiz diagnostikovéana v pokrocilém
stadiu, vzhledem k pocate¢nimu asymptoma-
tickému pribéhu. Statisticky z 20 pacient( s dia-
gnostikovanym nadorem pankreatu jich do 5 let
19 umird. Mortalita pfevysuje 95 % (1). Rizikové
faktory jsou: koufeni, obezita, genetické fakto-
ry, Spatna Zivotosprava, chronicka pankreatitida.
Castéjsf je vyskyt u muzil pievazné v 5.-6. dekadé
Zivota. Moznosti systémové terapie pokrocilého
karcinomu pankreatu se fadu let neméni, pro-
toze klinické studie neprokazaly efekt u novych
generaci lé¢iv véetné biologické cilené terapie.

Kazuistika

Doposud zdravé 49letd Zzena, bez sledo-
vanych nemoci, bez pravidelné medikace.
Anamnesticky matka umfela na karcinom zlu¢-
niku v 77 letech.

Od cervna 2016 pobolivani bficha v oblasti
pravého podzebfi, progredujici slabost, inavnost
a nechutenstvi. Dodetfovana pro hepatomegalii
a hepatopatii. UZ vysetfeni bficha 9/2016 s nale-
zem mnohocetného metastatického postizent
jater difuzniho charakteru, RTG plic bez patolo-
gie. V laboratofi elevace jaternich testd, tumo-
réznich markerd: CA 19-9 S: 548493,0 kU/I CA
125 S: 1884,9 kU/|, CEA S: 62,8 g/|, CYFRA 21,1
S: 41,0 pg/l. CT bficha a panve 9/2016: zvétsena
jatra s difuznim, misty splyvajicim metastatickym
postizenim. Tumorozni loZisko vel. 3cm v oblasti
kaudy pankreatu intimné naléhajici na visceralnf
plochu sleziny, susp. lymfadenopatie v hilu jater,
lymfadenopatie aortokavalné v horni ¢asti bricha.
Operacnirevize vzhledem ke generalizaci nebyla
indikovéana, histologické ovéfeni provedena ces-

tou core cut biopsie jater — 14.9. 2016. Histologie:
metastaticky stfedné diferencovany adenokarci-
nom jater pankreatobilidrniho pdvodu.

Vstupni onkologické vysetieni 26. 9. 2016: vy-
konnostn{ index Kl 60-70%. Subjektivné bolesti
v oblasti hepatomegalie. V odbérech progrese
hepatopatie: bilirubin: 39,8 umol/l, ALT: 2,61 pikat/,
AST: 2,38 pkat/l, ALP: 16,06 pikat/| GGT. 46 pkat/!.
Zahdjena analgetickd medikace v kombinaci tra-
madol/metamizol a vzhledem k celkovému stavu,
difuznimu postizenfjaterniho parenchymu s poci-
najici hepatopatif byla rediné zvazovana moznost
symptomatického postupu. V piipadé ¢aste¢ného
ZlepSeni moznost paliativni chemoterapie s ge-
mcitabinem (1000mg/m?) v monoterapii v 15%
redukcivreZzimu 1+ 8+ 15 den g 28 dn!.

S Uc¢innou analgetizaci se celkovy stav zlepsil
a 5. 10. 2016 byla zahdjena paliativni chemote-
rapie s gemcitabinem v monoterapii v 15% re-
dukci. V terminu 8. dne I. cyklu ovéem v odbé-
rech trombocytopenie 83 * 10/9 a nové nalez
hluboké paraneoplastické flebotrombdzy levé
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Obr. 1A, B. (T skeny pred zahdjenim onkologické
terapie: 9/2016

Obr. 2A, B. CT skeny 12/2017: po 14 mésicich
paliativni chemoterapie

dolnf koncetiny. Nasazeny LMWH a po tydenni

restitu¢nf pauze nastavéa normalizace trombocytd
a déle je pokracovano v terapii s gemcitabinem
v monoterapii. Dalsi prabéh chemoterapie jiz bez
trombocytopenie. Postupné zcela vysazena anal-
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getickd medikace pro plny Ustup bolesti v oblasti
jater, sipping v pécinutri¢ni ambulance. Kontrolni
tumordzni markery v poklesu: 12/2016 CA199:
41210,8 kU/I, CEA: 36,0 ng/|, postupné dochazi
k normalizaci jaternich test( a bilirubinu, pretr-
vava jen stfedni elevace ALP a GGT. Vzhledem
k vyraznému zlepsenf celkového stavu zvaZzovana
eskalace rezimu s gemcitabinem o nab-paclitaxel
(Abraxane). Reviznim lékafem pfisludné zdravotni
pojistovny tato kombinace schvélena a od 21.
12. 2016 paliativni chemoterapie eskalovana na
rezim gemcitabine/nab-paclitaxel v rezimu 1+ 8
+ 15 den g 28 dni v davkovani gemcitabine 1000
mg/m?, nab-paclitaxel 125 mg/m? Tolerance re-
Zimu bez nauzey a zhordeni stavu. Od 2. série
se objevuje hematologicka toxicita — afebrilni
neutropenie lll. st. — APN 0,8. Vzhledem k poza-
dované adekvétni davkové intenzité paliativni
chemoterapie byl do medikace pfidan v primarni
profylaxi ristovy faktor bilé krevni fady: filgrastim
48 MIU s.c.inj. vzdy 3-4 a 10-11 den cyklu a v dal-
$im prdbéhu terapie jiz bez vyskytu neutropenie.
Kontrolni doppler LDK prokazuje 2/3 rekanalizaci
VP. Tumordzni markery ve vyrazném poklesu: 2/17
ca 19-9:2984, CEA 8,1. Restagingové CT vysetfent
bricha 2/17 prokazuije regresi metastatického po-
stizeni jater a tumoru pankreatu. Pro perifeni zilni
insuficienci zaveden PICC do v. brachialis k aplikaci
chemoterapie. Pravidelné pokrac¢ovéno v daném
rezimu do 8/2017, kdy se jiz po 10 mésicich trvajici
chemoterapie zacina objevovat vyraznéjsf inava
s pocinajici neuropatif dlani a chodidel. Po domlu-
vé s pacientkou realizovana 4tydenni restitu¢ni
pauza po které nastava zlepsenf celkového stavu
azmirnéni neuropatie. Nadorové markery pred
restitucni pauzou: 7/17 — CA199: 82,5 kU/| CEA:
5,8 pg/l, markery po restitu¢ni pauze: 10/17 —
CA199:291,0kU/1[0,8 ... 351, S_CEA: 8,1 pg/I. Dale
pokracCuje v zavedeném rezimu se subjektivné
progredujici neuropatii hornich a dolnich konce-
tin. Po nasazeni gabapentinu dochézi k mirnému
zmirnéni neuropatil. Opakované v 15. den cyklu
trombocytopenie v hodnotdch 66-75 x 10/9
a proto 15.den cyklu podavan jen nab-paclitaxel
v monoterapii. Celkova tolerance rezimu je dobrg,
Unava a parestezie jsou pacientkou vyhodnoceny
jako snesitelné, analgetickou medikaci nepotfe-
buje, LMWH ponechan trvale. Restagingové CT
vysetfeniv 12/2017 potvrzuje nadéle velice dobry
efekt probihajici terapie: CT bricha a panve: nalez
od 7/2017 bez vyraznéjsich zmén — stacionarn{
obraz bizarniho jizveni jaterniho parenchymu

pfi metastatickém postizeni, jizveni pfi kaudé
pankreatu i nehomogenni struktury parenchymu
sleziny. Nadale aktualné pokracuje v zavedeném
rezimu paliativni chemoterapie, aktudIni vykon-
nostni index KI 80%.

Diskuze

Indikace vhodné paliativni onkologické systé-
mové chemoterapie u generalizovaného karcino-
mu pankreatu je ¢astym problémem v onkologic-
ké praxi. S pfihlédnutim k celkovému stavu doty¢-
nych pacient, agresivité onemocnéni, rychlosti
progrese, symptomatice onemocnéni a nadale ne
moc priznivym vysledkdm aktudlnich léc¢ebnych
moznosti, se v mnoha pfipadech rozhodujeme
déle jen k symptomatickému postupu. V pfipadé
velice dobrého celkového stavu pacienta s PS 0-1
je moznost nabidnout rezim FOLFIRINOX, ktery je
ovsem znacné naroc¢ny jak z pohledu hematolo-
gické toxicity, tak i prdvodni slabosti, inavnosti,
neurotoxicitou, GIT toxicitou. Alternativou pro
pacienty s vykonnostnim indexem PS 0-2 je re-
Zim gemcitabine/nab-paclitaxel, ktery je vétsinou
lépe tolerovén aje s mensi prlvodni toxicitou
nez rezim FOLFIRINOX. Pro pacienty v celkove
horsim stavu, ale jesté unosnymi k systémové te-
rapii, nebo s pfidruzenymi komorbiditami se jako
moznost systémoveé terapie doporucuje zvazen(
gemcitabinu v monoterapii.

Zaver

Necekané dobra terapeutickd odpovéd pa-
liativni chemoterapie v rezimu gemcitabine/
nab-paclitaxel u 49leté pacientky s generalizo-
vanym karcinomem pankreatu. Vstupné diky
Spatnému celkovému stavu, masivnimu difuzni-
mu postizeni jater a hepatopatii byla redlné zva-
Zovana moznost symptomatické terapie. | pres
Uvodn{ komplikace po 1. podanf gemcitabinu
v monoterapii, kdy dochazi k trombocytopenii
a paraneoplastické trombdze LDK, bylo nadéle
pokracovano v chemoterapii. Diky celkové zlep-
senému stavu, poklesu elevovanych jaternich
testl do paliativni chemoterapie pfidan nab-pa-
clitaxel k eskalaci paliativniho rezimu. Aktualiné
s velice dobrym klinickym efektem je terapie
podavéna jiz 17 meésicl. Z nezddoucich ucinkd
se ocekdvané misty objevuje trombocytopenie,
neutropenie a periferni neuropatie. Subjektivné
je pacientkou toxicita terapie hodnocena jako
snesitelnd, kvalita Zivota pfi probihajici terapii
7 hlediska onkologa velice dobra.
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