) HLAVNI TEMA
ROLE RADIOTERAPIE V LECBE NADORD PANKREATU

ce pouze u hrani¢né resekabilniho onemoc-
néni (12).

Pravé v neoadjuvanci miize mit radiotera-
pie nejvétsi vyhodu vzhledem k neporusené
nadorové mikrovaskulature a pfiznivéjsimu
prostiedi pro usmrceni bunék. Snadnéjsi
a presnéjsi je i definice cilového objemu.

Studie faze Il (PREOPANC-1) randomizo-
vala pacienty s resekabilnimi nebo hrani¢né
resekabilnimi karcinomy pankreatu k pfedo-
peracni chemoradioterapii, kterd sestavala
ze tfi cykld gemcitabinu, z nichz druhy byl
kombinovén s radioterapii (15 % 2,4 Gy), po
niz nasledoval chirurgicky zakrok a dalsi 4
cykly gemcitabinu. Druhé rameno sestava-
lo z operace a 6 cykld adjuvantni 1écby ge-
mcitabinem. Median celkového preziti byl
16,0 mésice pfi pfedopera¢ni chemoradio-
terapii a 14,3 mésice pfi okamzité operaci
(p = 0,096). Procento resekci bylo 61 % vs.
72% (p = 0,058). Mira resekce RO byla 71 %
u pacientd, ktefi pred operaci podstoupili
chemoradioterapii, a 40 % u pacientd s oka-
mzitym chirurgickym zékrokem (p = 0,001).
Predoperacni chemoradioterapie byla spoje-
na se signifikantné lepsim prezitim bez one-
mocnénia intervalem bez lokoregionélniho
selhdni a také s vyznamné nizsi mirou pato-
logickych lymfatickych uzlin, perineuralni
invaze a zilni invaze. Analyza preziti pacientd,
ktefi podstoupili resekci nddoru a zahdjili
adjuvantni chemoterapii, ukazala lepsi pre-
Ziti pfi absolvovani predoperacni chemora-
dioterapie (35,2 vs. 19,8 mésice; p = 0,029).
Podil pacientl se zavaznymi nezddoucimi
prihodami byl 52 % oproti 41 % (p = 0,096).
Primarni cil (celkové preziti) signifikantné
zlepsen nebyl, ale vSechny ostatni parametry
ano, coz naznacuje superioritu neoadjuvant-
niho pfistupu (13).

Pridani radioterapie k rezimu FOLFIRINOX
bylo dal$im krokem. FOLFIRINOX nasledova-
ny (chemo)radioterapii u hrani¢né resekabil-
niho nebo lokalné pokrocilého karcinomu
pankreatu je proveditelny, s vysokou mirou
RO resekci a prodlouzenym medidnem pfreziti
bez progrese, coz dokazuji data ze studie
Sukera (14).

Studie PREOPANC-2 zkoumg, zda neoad-
juvantni FOLFIRINOX zlep3Suje OS ve srov-
nani s neoadjuvantni chemoradioterapii

na bazi gemcitabinu u resekabilnich a hra-
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ni¢né resekabilnich pacienttd s karcinomem
pankreatu (15). Vysledky studie nejsou jesté
k dispozici.

Studie faze Il A021501 srovnavala mFOL-
FIRINOX u hrani¢né resekabilnich s mFOLFI-
RINOXEm a stereotaktickou (33-40Gy v 5
frakcich) nebo hypofrakcionovanou RT
(25 Gy v 5 frakcich). Zafazeno bylo 126 paci-
entld. Osmnactimési¢ni OS dosahlo v rameni
pouze s CHT 66,7 % a v rameni obsahujicim
navic RT 47,3 % a median OS 29,8 v rameni
s CHT vs. 17,1 mésice v rameni s RT. Tato
studie ukdazala, Zze 1é¢ba samotnym neoad-
juvantnim mFOLFIRINOXem byla u pacientt
s hrani¢né resekabilnim karcinomem spo-
jena s pfiznivéjsim OS ve srovndni s 1é¢bou
MFOLFIRINOXem a hypofrakcionovanou
radioterapii (16).

Cilem ¢tyframenné studie ESPAC-5 by-
lo porovnat neoadjuvantni chemoterapii
(GemCap nebo FOLFIRINOX) nebo chemo-
radioterapii s okamzitym chirurgickym vy-
konem. Vsichni pacienti, ktefi podstoupili
resekci, standardné dostavali také adjuvant-
ni chemoterapii. Vysledky ukdazaly, ze krat-
ka (8tydenni) neoadjuvantni [écba méla ve
srovnani s okamzitym chirurgickym zékrokem
vyznamny pfinos pro preziti. Neoadjuvantni
chemoterapie bud'gemcitabinem a kapecita-
binem nebo rezimem FOLFIRINOX méla nej-
lepsi preziti ve srovnani s okamzitou operaci.
Jednoleté celkové preziti bylo 39 % pro okam-
zity chirurgicky zakrok, 78 % pro gemcitabin
plus kapecitabinem, 84 % pro FOLFIRINOX
a 60 % pro chemoradioterapii zalozenou na
kapecitabinu (p =0,0028) (17). Tato data pod-
poruji pouziti krdtkodobé neoadjuvantni che-
moterapie u pacientl s hrani¢né resekabilnim

duktalnim adenokarcinomem.

Radioterapie u lokalné
pokrocilého karcinomu
pankreatu

LokaIni progrese vede k vyznamné mor-
bidité a mortalité u pacientli s nadory slinivky
bfisni.

Je jasné, Ze strategie l1écby zafenim, vyu-
zivajici konvencni frakcionované zareni, po-
tfebuje u této skupiny pacientl vyraznéjsi
zménu.

Ve studii LAP-07 byli pacienti s lokalné
pokrocilym onemocnénim randomizovani

po neoadjuvantni chemoterapii bud k po-
kracovani v systémové |é¢bé chemoterapif
nebo ke konkomitantni chemoradioterapii
(18). Radioterapie byla aplikovéna do celko-
vé davky 54 Gy ve 30 frakcich se soucasnym
podéavanim kapecitabinu. Median celkového
preziti se viak pfidanim radioterapie k che-
moterapii nezlepsil. Chemoradioterapie byla
ale spojena s mensim procentem lokalnich
progresi. Jednou z cest k lepsi lokalni kon-
trole mize byt eskalace davky zafeni pomo-
ci modernich technik radioterapie zejména
do oblasti kontaktu mezi nddorem a cévami
(19). Pacienti s nadory vzdalenymi > 1cm od
dutinovych organt byli vybrani pro ozareni
technikou IMRT s eskalaci davky (biologicky
efektivni davka [BED] > 70 Gy) za pouziti tech-
niky simultadanniho integrovaného boostu
a techniky breath holding (zadrZeni dechu).
Pacienti, ktefi obdrzeli BED > 70 Gy, méli lepsi
OS (17,8 vs. 15,0 mésicq, p = 0,03), které za-
stalo zachovano po celou dobu sledovani,
s odhadovanou mirou OS po 2 letech 36 %
vs. 19% a po 3 letech 31% vs. 9% ve srov-
nani s pacienty, ktefi obdrzeli BED <70 Gy.
Podobné tomu bylo i v dalsi publikované
praci. U pacientl 1écenych vyssi davkou bylo
prokéazano lepsi OS (20).

Aplikaci vysoké davky zafeni mlize nabid-
nout v urcitych pfipadech technika stereotak-
tické radioterapie (SBRT) (21). Systematicky
prehled pouziti SBRT prokazal povzbudivé
vysledky s medidnem OS 17 mésicl (22).
Vysledky dalsiho review také naznacuji lep-
3i vysledky SBRT ve srovnani s chemoterapif
a konven¢ni radioterapii (23).

Vzhledem k tomu, Ze pfiblizné 30% pa-
cientl s lokalné pokrocilym karcinomem
pankreatu umira na nasledky izolovaného
lokédIné destruktivniho tumoru, zda se, ze
lepsi vybér pacientl by mohl pomoci iden-
tifikovat ty, ktefi jsou vhodni pro razantni
lokaIné-regionalni terapii (24). Nejucinnégjsi
systémova léc¢ba (FOLFIRINOX) a nejucinnéjsi
radioterapie je kombinovana v praveé pro-
bihajici studii faze Il AGITG MASTERPLAN.
Primarnim cilem studie je 12mési¢ni loko-
regionalni kontrola. Sekundarnimi cili jsou
mimo jiné chirurgicka morbidita a mortalita,
mira patologické odpovédi, mira RO resekce,
kvalita Zivota, preziti bez zhor3eni a celkové
preziti (25).
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