|é¢eno pouze zlomek pacientt (4 % - chemo-
terapie, 3% radioterapie) (7). Navic MPACT
studie byla publikovana v roce 2013 a studie
s adjuvantnim mFOLFIRINOX az v roce 2018,
atedy zadny z pacientl v rdmci studie MPACT
nebyl predlé¢en mFOLFIRINOX, ktery muze
vyznamné ovlivnit senzitivitu na dalsi terapii
a tim byt dGvodem inefektivity gemcitabin +
nab-paclitaxel u naseho pacienta.

P¥i progresi na rezimu gemcitabin + nab-
-paclitaxel byl pacient nasledné lé¢en kom-
binaci 5-FU/leukovorin/nanolipozomalni iri-
notecan vzhledem k pozitivnim vysledkim
studie NAPOLI-1 (9). V ramci celkové populace
registracni studie byl PFS pacientt 3,1 mésice
a OS 6,1 mésice. Analyza per protokol popu-
lace (definovéno jako pacienti, ktefi obdrzeli
>80% planované davky v priibéhu prvnich 6
tydn( terapie) prokézala PFS 4,3 mésice a OS
8,9% meésice (17). Prezentovany pacient byl
na terapii 5-FU/leukovorin/nanolipozomalni
irinotecan po dobu 14 cykll = 7 mésicu te-
rapie, kdy nejen ze nedoslo k progresi one-
mocnéni, ale byla pozorovana radiologicka
odpovéd (parcialni odpovéd dle RECIST v1.1,
pouze u 17 % pacientd v ramci studie (18)) a sé-
rologicka odpovéd, kterd umoznila metasta-
sektomii rezidudlnich 3 lozisek. Zajimavé je,
ze i kdyz pacient byl predlécen irinotecanem
v adjuvantnim podani, tak mél dlouhotrvajici

Graf 1. Ca 19-9vprabéhu terapie

METASTATICKY KARCINOM PANKREATU A PERSONALIZOVANA TERAPIE

benefit z terapie nanolipozomalnim irinote-
canem (Onivyde), ktery byl vyznamné delsi
nez u pacientl v registra¢ni studii, ktefi jim
predléceni nebyli. Pfedlécenost irinotecanem
byla identifikovana jako negativni prognos-
ticky marker v podskupinové analyze studie
NAPOLI-1 (HR 1,25) (19). Nicméné, metastazy
se u pacienta objevily az pfiblizné 7 mésict od
ukonceni adjuvantni chemoterapie rezimem
FOLFIRI, a tedy se mohlo jednat o odlisnou
populaci bunék s dobrou senzitivitou na na-
nolipozomalni irinotecan.

U pacienta vzhledem k pfiznivé odpovédi
(radiologické a sérologické) na systémovou te-
rapii byla indikovana plicni metastasektomie
v rdmci oligometastatického onemocnéni.
Onkologicky benefit a pfijatelna mira poope-
ra¢ni morbidity byly prokazany zejména u pa-
cientl s delSim DFS od operace primarniho
tumoru, nizSim gradingem a nizsi hodnotou
Ca 19-9 (20, 21).

Nicméné u pacienta jiz necelé 3 mésice po
resekci rezidualnich 3 plicnich loZisek doslo
k relapsu onemocnéni ve formé objemného
recidivujiciho fluidothoraxu, ktery byl cyto-
logicky maligni a agresivitu onemocnéni do-
kladala vyznamna dynamika elevace Ca 19-9
(87,7kU/1v 11/2022 a 1821 kU/I v 12/2022). Jiz
dfive provedeno NGS vysetieni z resekatu pri-
marniho nadoru prokézalo pfitomnost poten-

6 cyklc mFOLFIRINOX—> CHT/RT—> 3cyklyGnP 14 cykld 5-FU/LV/Onivyde
6 cykld FOLFIRI
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cidlné targetabilnich alteraci, resp. prediktory
efektu chemoterapie platinovymi derivaty
(sBRCA2, ATR) u pacienta. Z tohoto divodu
nebyla zvaZzovéna re-introdukce rezimu 5-FU/
leukovorin/nanolipozomadlniirinotecan i kdyz
byl u pacienta s efektem a nedoslo k progresi
onemocnéni.

Existuje fada praci, které benefit terapie
platinovymi derivaty u pacientd s DDR/HRD
defekty potvrzuji. Po¢tem zafazenych pa-
cientd rozsahla studie je od Pishvaian et al.
(22), ktefi v rdmci programu KYT hodnotili
postaveni terapie platinovymi derivéty v po-
pulaci 820 pacientl s ptitomnosti DDR/HRD
i nad ramec béznych mutaci v BRCA1, BRCA2
a PALB2.V praci nebyl prokézan prognosticky
vyznam ne/pfitomnosti DDR/HRD na celko-
vé preziti jak v populaci pacientd (neléceni
platinovym derivatem) po resekci primarniho
tumoru, tak v populaci pacient(l s metasta-
tickym karcinomem pankreatu. Jednozna¢né
ale byl prokédzan prediktivni vyznam pfitom-
nosti DDR/HRD pro efektivitu terapie platino-
vymi derivaty (FOLFIRINOX, FOLFOX, cDDP,
resp. cDDP/gemcitabin). V populaci pacientd
(n = 53) s DDR/HRD metastatickym karci-
nomem pankreatu a Ié¢enych platinovym
derivatem byl mOS 2,37 roku vs. 1,45 roku
u pacientl (n = 258) Iécenych platinovym
derivéatem, ale bez pfitomnosti DDR/HRD
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