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Souhrn: Kolorektalni karcinom je jednim z nej¢astéjich zhoubnych nadorti. | ptes stdlou propagaci prevence pretrvavd kolem 20-30 %
onemocnéni diagnostikovanych v metastatickém stadiu a pt¥iblizné u 50-60 % nemocnych dojde k pozdni diseminaci. U 80-90 % z nich
jsou metastazy jiz neresekabilni. | kdyZ je chirurgicka lé¢ba zakladni lé¢ebnou modalitou, Ize nyni vyuZitim moderni biologické Ié¢by
v kombinaci s chemoterapii dosahnout dlouhodobé kompletni remise i v pfipadé pokrocilého nadoru a tak vyznamné prodlouzit Zivot
pacientl s timto onemocnénim, 5 let se tak u pacientd v pokrodilych stadiich onemocnéni, ktefi podstoupili metastazektomii, doZiva
40-50 % z nich a 10 let az 25 % téchto nemocnych, u kterych median celkového preziti v ptipadé poddni pouze systémové |é¢by dosahuje
kolem 24 mésic(i.
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The current approach to the treatment of the patients with metastatic colorectal cancer

Summary: Colorectal cancer is one of the most common malignant tumors. Despite the constant promotion of prevention remains
around 20-30% of cases diagnosed in the metastatic stage and approximately 50-60% of patients developed the late dissemination. In
80-90% of them we can find already unresectable metastases. Although surgical treatment is basic modality of therapy, with using mo-
dern targeted therapy in combination with chemotherapy we can achieve long-term complete remission in the cases of advanced tumor
and we can significantly prolonged the life of patients with this disease now. About 40-50% patients in advanced stages who underwent
metastasectomy survives 5-years and 10-year survival rate is up to 25%. When administered systemic treatment median overall survival in
these cases reaches around 24 months.
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Uvod

Kolorektélni karcinom pat#i v Ceské re-
publice knej¢astéjsim zhoubnym novo-
tvarm, predstavuje kolem 15 % v3ech
onkologickych onemocnéni. Jednd se
o nejcastéjsi nddorové onemocnéni
traviciho traktu. V roce 2009 jeho in-
cidence dosdhla 93/100 000 u muzd
a 62/100 000 u zen [1]. | pFes stédlou
propagaci prevence kolorektalniho
karcinomu pretrvava kolem 20-30 %
onemocnén{ diagnostikovanych v me-
tastatickém stadiu (mCRC) v po-
dobé synchronnich metastdz nejcas-
téji v jatrech [2] a pFiblizné u 50-60 %
nemocnych s kolorektdlnim karci-
nomem dojde k pozdni diseminaci
a vzniku metachronnich metastéz,
z nichz kolem 80-90 % ma metastdzy
v jatrech jiz neresekabilni [3]. Jedi-
nou redlnou nadéji na viceleté pro-

dlouzenf zivota v dobré kvalité nebo
dplné vyléceni poskytuje chirurgicka
lé¢ba v kombinaci se systémovou pro-
tinddorovou terapii [4]. Celkové 5leté
preZiti je u pacientd, ktefi podstou-
pili metastazektomii, 40-50 % a 10 let
se tak dozivd az 25 % téchto nemoc-
nych [5,6]. K chirurgické 1écbé jsou
indikovani vdichni nemocni, u nichz
Ize podle predoperacénich nélezd oce-
kavat radikalni (kurativni) vykon od-
stranujici veSkerou nddorovou tkdr
(RO resekce). Vzdy vsak musime zhod-
notitdlouhodobou prognézu pacienta
a na zdkladé negativnich prognos-
tickych kritérii vyloucit ty pacienty,
kteti by z chirurgické |é¢by neméli
prospéch.

Po zhodnoceni progndzy je pa-
cient zafazen do jedné z ndsledujicich
skupin:

1. pacient inoperabilni s nepted-
pokladanou konverzi metastaz
v operabilni,

2. pacient primarné inoperabilni
s predpoklddanou konverzi me-
tastaz v operabilni a

3. pacient primarné operabilni.

V minulosti bylo podanf neoadju-
vantni systémové terapie v prvni fadé
indikovano u pacientl s neresekabil-
nimi jaternimi metastdzami s cilem
zmenseni loZisek a konverze téchto
metastdz v resekabilni [7]. V posled-
nich letech se v8ak dostavd do popredf
i u pacient(l s primdrné resekabilnimi
loZisky, kdy je cilem eliminovat okultn{
loZiska nddoru a zhodnotit lé¢ebnou
odpovéd na poddvanou chemoterapii,
kterd je pak podavédna i v adjuvantn{
indikaci po resekci jaternich loZisek.
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Obr. 1. Metastdaza kolorektalniho karcinomu v levém laloku jater.

Rychld progrese nddoru v p¥ipadé
agresivniho pribéhu vétsinou kontra-
indikuje chirurgické resent, z kterého by
pravdépodobné pacient nemél zadny
prospéch.

Pred rokem 2000 byla farmakolo-
gicka lé¢ba kolorektdlniho karcinomu
omezena na rezimy na bdazi 5-fluo-
rouracilu a leukovorinu (kombinace
FUFA). Zavedeni novych cytostatik
(oxaliplatina, irinotekan, kapecitabin)
a jejich kombinaci do praxe vyraznym
zplsobem rozsitilo [é¢ebné moznosti.
Kombina¢nf reZzimy oxaliplatina v kom-
binaci s fluorouracilem a leukovorinem
(FOLFOX) a irinotekan ve stejné kom-
binaci (FOLFIRI) maji vy3si Gcinnost
vyjadienou prodlouzenym prezitim
nez samotnd kombinace FUFA, navic
Ize oba rezimy podat navzdjem sek-
venéné (FOLFOX/FOLFIRI nebo FOL-
FIRI/FOLFOX). Témito cytostatiky |ze
dosdhnout az 50 % objektivnich é-
¢ebnych odpovédi s medidnem preZiti
kolem 24 mésicti [8-11]. Rezimy FOL-
FOX a FOLFIRI jsou tzv. kontinualnf.
S-fluorouracil je v téchto reZimech po-
dédvéan kontinudlni infuzi 48 hod. Fluo-
rouracil |ze plné nahradit perordlnim
kapecitabinem, coz pozitivné ovlivn{
kvalitu Zivota pacienta (napt. rezim
XELOX). Pripadné lze vyuZit kombi-
nace vdech vySe uvedenych cytostatik
v rezimu FOLFOXIRI, u kterého bylo
dosazeno resekability 0 9 % vice oproti
samotné kombinaci FOLFIRI s media-
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nem celkového preziti 23,4 mésice vs
16,7 mésice (p = 0,026). Zasadni nevy-
hodou tohoto rezimu je viak pomérné
vyznamna toxicita [ 12].

Obecné patii kolorektdlni karcinom
mezi onemocnéni se stiedni senzitivi-
tou k chemoterapii, a proto se pravé
zde dostava stéle vice do popredi bio-
logicka (cilend) lé¢ba, kterd se stala vy-
raznym zlomem v 1é¢bé pokrocilého
kolorektalniho karcinomu. Kromé jiz
v praxi bézné uzivanych preparatd,
jako jsou bevacizumab, cetuximab ¢i
panitumumab, se objevuji zcela nové
léky, jako aflibercept ¢i regorafenib.

Bevacizumab (Avastin®) je rekombi-
nantni humanizovand monoklonalni
protildtka antiVEGF (vaskularni endo-
telidIni rGstovy faktor), kterd zabrariuje
interakci mezi VEGF a tyrozinkindzo-
vymi receptory VEGFRT aVEGFR2, které
hraji vyznamnou roli p¥i regulaci angio-
geneze. Z nezddoucich Gcinkd se mohou
vyskytnout napt. hypertenze, arteridlni
tromboembolie, krviceni, zhor3ené ho-
jeni ran, proteinurie ¢i velmi vzacné per-
forace stfeva. Je tfeba byt obezfetnf
u pacientd, ktet jsou léceni antikoagu-
lancii. Bevacizumab se aplikuje obvykle
v intravendzni infuzi v ddvce 5mg/kg,
ve 2. linii 10 mg/kg kazdé 2 tydny ¢i
7,5mg/kg kazdé 3 tydny. Ucinnost be-
vacizumabu trvd u pacientd s metasta-
tickym kolorektdlnim karcinomem také
po prvni progresi, kdy je zménéna che-
moterapie a bevacizumab ponechan.

Tento postup vede oproti samotné che-
moterapii 2. linie k prodlouZzenf jak cel-
kového preziti (OS), tak preziti bez pro-
grese (PFS) [13].

Na rozdil od nékterych dal3ich bio-
logickych preparatd bevacizumab
nema prediktor odpovédi na lécbu.

Toto vsak nenf pfipad inhibitord
EGFR, jejichZ efekt Ize predikovat na
zdkladé vysetieni stavu onkogend ro-
diny RAS v nddoru ¢i metastaze. Pat¥i
sem onkogeny KRAS a NRAS. V nddo-
rech s mutovanou verzi je RAS trvale
aktivovan, v nddorech s nemutovanou
verzi RAS (wild type - wt-RAS) je pro-
tein kédovany RAS onkogeny pouze
prechodné aktivovan ptes EGFR. Na-
vazanim antiEGFR protildtky tak dojde
k inaktivaci této signalni drahy. Prikaz
wild typu RAS je podminkou pro indi-
kaci [é¢by panitumumabem, vyznam
NRAS u cetuximabu doposud nebyl
prokdzén a pro jeho indikaci stadi pri-
kaz wt-KRAS.

Cetuximab (Erbitux®) je chimericka
monoklonalni antiEGFR protildtka
IgG1. Kompetitivné se vdze na extra-
celularni doménu EGFR. Z nezddou-
cich G¢inkd jde predeviim o aknei-
formni exantém, jehoZ vyskyt byvd
spojen s lepsi lé¢ebnou odpovédi. Za-
vaznym nezadoucim ucinkem je viak
anafylaktoidni reakce pt¥i aplikaci,
kterd mlze byt az Zivot ohrozujici. Ce-
tuximab se poddva v nasycovaci dévce
400 mg/m? av daldi ddvce se pokracuje
obvykle 250 mg/m? Tkrat tydné.

Panitumumab (Vectibix®) je rekom-
binantni plné humanni monoklonalni
protilatka IgG2-k s afinitou k EGFR.
Z nezadoucich G¢ink( se mohou ob-
jevit priijem, hypokalemie, hypokal-
cemie ¢i hypomagnezemie, proto je
nutné monitorovat hladiny iontl. Nej-
Castéjsi jsou viak kozni p¥iznaky v po-
dobé vyrdzky, mize se vyskytnout také
intersticidlni pneumonitida ¢i plicnf
fibréza. Alergickd reakce na podanf{
byvéd vyjimeéna vzhledem k tomu, Ze
se jednd o monoklondlni protildtku
humanniho typu. Panitumumab je
aplikovdn v davce 6 mg/kg kazdé
2 tydny.
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Obr. 2. Tatdz metastdza v levém laloku jater zmensena po

neoadjuvantnfi 1é¢bé chemobioterapii.

Aflibercept (Zaltrap®), oznadovany
téZ jako VEGF Trap (doslova ,past na
VEGF“), je rekombinantni fazni pro-
tein, ktery se sklada z VEGF-vazebnych
c¢asti tvorenych extraceluldrnimi domé-
nami lidskych VEGF receptori 1 a 2,
fazovanych k Fc ¢asti lidského 1gG1.
Tato protilatka véze veskery cirkulujicf
VEGF. Mechanizmus t¢inku je tedy ob-
dobny bevacizumabu, stejné tak jako
nezaddouci Gcinky. Podava se v davce
4mg/kg Tkrat za 14 dni. Ve studii VE-
LOUR byl testovan ve 2. linii v kombi-
naci s FOLFIRI u pacientl po selhdnf
|écby zaloZené na oxaliplatiné zahrnu-
jici i pacienty lé¢ené bevacizumabem,
prodlouZeni celkového preziti viak
bylo v porovnani s placebem 1,4 mé-
sice (13,5 mésice vs 12,1 mésice; HR
0,82; Cl 95% 0,71-0,94; p = 0,003),
¢as do progrese byl 6,90 vs 4,67 mé-
sice (p = 0,00007) a celkova odpovéd
19,8 % vs 11,1 % (p = 0,0001) [14].

Regorafenib (Stivarga®) je mul-
tikindzovy inhibitor VEGFR, FGFR,
PDGFR, BRAF, KIT a RET - receptor(l
a proteint zahrnutych do procest na-
dorového riistu, tvorby mikroprostredi
nddoru a angiogeneze. Ve studii COR-
RECT prodloufZil ve srovnani s place-
bem celkové preziti taktéz o 1,4 mésice
(6,4 mésice vs 5,0 mésict; HR 0,77;
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Cl 95% 0,64-0,94; p = 0,005) [15].
Podavd se peroralné v davce 160 mg
denné 3 tydny s ndaslednou tydenni
pauzou ve 4tydennich cyklech. Nejcas-
téjSimi nezadoucimi tcinky jsou Gnava,
prijem, hypertenze a syndrom palmo-
plantarni dysestezie.

Konverzni lé¢ba primarné
neresekabilnich jaternich
metastaz

Asi u 10-25 % nemocnych jsou jaternf
metastdzy primarné resekabilni nebo
hrani¢né resekabilni, 3/4 ptipadd jsou
pak hodnoceny jako neresekabilni. Tam,
kde je radikalni resekce mozn4, je 5leté
preziti dosazeno ve 40-50 % [16,17].
U téch pacientd, kde potencialni kon-
verze na resekabilni onemocnén( nenf
ocekdvatelnd, je hlavnim cilem lécby
zalozené predeviim na chemotera-
pii/chemobioterapii prodlouzeni Zivota
v jeho dostatecné kvalité. Pro ty, u kte-
rych je pldnovdn do budoucna chi-
rurgicky vykon, je zakladni myslenkou
jeho dobré nacasovdni. Nepfimérené
dlouhé ¢ekani na nejvhodnéjsi [éceb-
nou odpovéd systémové terapie muze
v kone¢ném disledku potencialné rese-
kabilni onemocnéni proménit v navzdy
neresekabilni. Proto je Zddouci pravi-
delné hodnoceni efektu [é¢by nejlépe ve

e
Obr. 3. Stav po extraanatomické resekci metastdzy levého
laloku jater - viditelné svorky resekénf linie.

2mési¢nich intervalech, prolongovana
cytotoxicka lé¢ba vede ke zvyseni mor-
bidity resekci a maZe vydustit i ve vymi-
zen{ metastdz na zobrazovacich meto-
dach (tzv. missing metastases) s velkym
rizikem vitdIniho rezidua.

Recentné byla konverze v resekabilni
onemocnéni studovana ve srovnani re-
Zzim& FOLFIRI a FOLFOX v kombinaci
s antiEGFR inhibitorem (cetuximab) ve
studii Il. faze CELIM. Retrospektivné
bylo zjisténo, Zze v lé¢ebném rameni
s cetuximabem se mozZnost resekability
zvySuje 232 % azna 60 % (p < 0,0001).
Zisadnim prognostickym faktorem je
viak pocet metastdz. V této studii byl
medidn preziti bez zndmek onemoc-
néni ve skupiné pacientd s 1-4 me-
tastdzami 16,8 mésice, u 5-10 me-
tastaz byl DFS 8,2 mésice av ptipadech
s vice nez 10 metastdzami byl DFS jen
2 mésice. Daldim signifikantnim pro-
gnostickym faktorem je dosazena |é-
¢ebna odpovéd. Pacienti s metastatic-
kym postizenim pouze v oblasti jater
maji lepsi prognézu nez pacienti s po-
stizenim dalSich orgdnt [18]. Zda se,
Ze cetuximab v kombinaci s chemote-
rapii nezvySuje toxicitu vyvolanou cy-
tostatickou lé¢bou samotnou. Jeho
vyhodou je, Ze nemd na rozdil od be-
vacizumabu vliv na hojeni ran, a proto
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neni treba prerusovat |écbu pred chi-
rurgickym vykonem, ani nezvy3uje ri-
ziko krvécivych komplikact.

Na kongresu ASCO (Americkd spo-
le¢nost pro klinickou onkologii) byla
v letodnim roce prezentovdna studie
FIRE-3, kterd byla zaméfena na 1. linii
lécby mCRC s wt-KRAS. Ve studii byl
zkoumadn efekt cetuximabu v kombi-
naci s FOLFIRI a srovnavacim ramenem
byl rezim FOLFIRI s bevacizumabem.
Primdrnim cilem studie bylo dokazat,
Ze v rameni s cetuximabem bude do-
sazeno vyssi |écebné odpovédi, tohoto
cile vak dosazeno nebylo, |é¢ebna od-
povéd byla v obou ramenech obdobna
(FOLFIRI + cetuximab 62,0 % vs FOL-
FIRI + bevacizumab 58,0 %; p = 0,183),
také doba preZiti bez progrese (PFS)
se vyznamné nelisila (10,0 vs 10,3 mé-
sice). Vzhledem k témto vysledkim
byl ponékud prekvapivy statisticky
vyznamny rozdil v celkovém preziti
ve prospéch rezimu s cetuximabem
(28,7 vs 25,0 mésice; p = 0,017). K¥ivky
preziti se od sebe oddéluji po 24 mé-
sicich, pficemz median doby lécby
1. linif nedosdhl ani v jednom rameni
pul roku (4,8 vs 5,3 mésice). Co bylo
pticinou lepsiho vysledku p¥i podant
cetuximabu v 1. linii bylo a jesté bude
predmétem diskuzi. Mohla to byt jak
lé¢ba 1. linif, tak rozdilna lé¢ba v dal-
gich liniich jiz mimo studii [19]. Studie
testujici kombinace FOLFOX + cetuxi-
mab a FOLFOX + bevacizumab v sou-
¢asné dobé probihaji.

Chirurgickou 1é¢bu mohou doplnit
metody interven¢ni radiologie. Jednd
se jednak o predoperaéni embolizaci
vétve portalni zily jaterniho laloku po-
stizeného metastdzami s cilem hyper-
trofie zdravého jaterniho parenchymu
druhého laloku, ktera je indikovana
v pfipadech, kdy budouci zbyvajici ja-
terni parenchym (future liver remnant
- FLR) tvoti 30 % u pacientt s normaln{
jaternf funkci a méné nez 40 % u pa-
cientd po predchozi extenzivni che-
moterapii ¢i jiném onemocnéni ovliv-
nujicim jaterni funkci [20,21]. Kromé
toho v8ak maji vyznam v pfisné indiko-
vanych p¥ipadech i lokalni ablaéni me-
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tody v podobé radiofrekvenéni ablace
(RFA) ¢i méné castéjsi chemoemboli-
zace (TACE). Provedeni RFA v8ak ne-
miZe byt doporu¢eno misto chirur-
gické lécby, kromé pacientdl, ktefi
z néjakych divodt nemohou chirur-
gickou lé¢bu absolvovat. RFA mze byt
kombinovana s resekénim vykonem
s cilem eradikace nddoru. Vzdy by v3ak
mély byt oSetfeny viechny metastazy.
Ablace pouze nékterych lozisek priibéh
onemocnén{ podstatné neovlivni.

Neoadjuvantni lécba primarné
resekabilnich jaternich metastaz
Pacienti v dobrém klinickém stavu
s jednou metastdzou pod 2 cm velikosti
by méli byt indikovani k primarni me-
tastazektomii [22]. U pacientd s vétsim
postizenim, byt primarné operabilnich,
se v8ak zd4, Ze neoadjuvantni systé-
mova |é¢ba m4d své vyuziti. V téchto pii-
padech je indikovédna z dGivodu usnad-
néni opera¢niho vykonu, a tim i zvy3eni
poctu pooperacénich kompletnich re-
misi, zkrdceni doby rekonvalescence,
k lé¢bé mikrometastaz a jako test che-
morezistence nadoru.

Tento postup u primarné resekabil-
nich metastdz je podpofen vysledky
studie EORTC 40983 a navic neran-
domizovanou studii XELOX (oxalipla-
tina/kapecitabin)/FOLFOX [23].

Ve studii EORTC 40983, ve které
byl testovan efekt perioperaéniho po-
dani chemoterapie FOLFOX 4 (6 cyklt
pred a 6 cykld po chirurgickém vy-
konu) v porovnani s chirurgickym vy-
konem samotnym, bylo zafazeno cel-
kem 364 pacientd a u celkového poctu
303 pacientt, ktefi absolvovali resekci
jater, se ¢as do progrese ve 3 letech zvy-
8il 09,2 %, z33,2 % pacientd, ktefi ab-
solvovali pouze chirurgickou lé¢bu,
na 42,4 % téch, kteti byli [éCeni navic
i chemoterapif [17].

V ¢&ervnu tohoto roku (2013) byla
taktéz na konferenci ASCO prezento-
vana studie New EPOC, kterd se véno-
vala neoadjuvantni [é¢bé resekabilnich
jaternich metastdz pacientli s mCRC
wt-KRAS. Slo o akademickou studii
II. faze britskych autor(. Zatazeni byli

pacienti s technicky resekabilnimi me-
tastazami, resekabilita mohla byt hod-
nocena i jako hrani¢ni. Pacienti byli
randomizovani do ramene s chemote-
rapif samotnou (obvyklé rezimy na bazi
oxaliplatiny nebo irinotekanu, u ma-
[ého procenta byl poutZit kapecitabin)
nebo chemoterapii s cetuximabem. Do
studie bylo zafazeno jen 272 pacientd
a pak byla studie zastavena pro inferio-
ritu ramene s cetuximabem [24]. Vy-
sledky studie zatim nebyly publikovany
in extenso, interpretace vysledkd je tak
obtiznd. Pro praxi Ize ucinit zavér, ze
k neoadjuvantnf 1é¢bé technicky rese-
kabilnich metastaz CRC je lépe podat
chemoterapii samotnou. V soudas-
nosti probihd studie féze I, kterd ma
ovérit pfinos preoperaéni chemotera-
pie oproti pooperaéni chemoterapii
samotné, vysledky v8ak zatim nebyly
publikovany.

U pacientl s resekabilnimi me-
tastdzami je viak treba rozlisit, zda se
jedna o synchronni, tedy soucasny vy-
skyt spole¢né s primarnim tumorem.
V téchto ptipadech jsou néasledujici
mozZnosti postupu:

1. Resekce primarniho nadoru a syn-
chronni, pfipadné nasledna me-
tastazektomie ndsledovanad ad-
juvantni lé¢bou, kdy synchronnf
operaéni zdkrok je spojen s vy33i
pooperaéni morbiditou [17,25-27].

2.Neoadjuvantni lé¢ba v délce

2-3 mésice samostatné ¢i v kombi-

naci s cilenou lé¢bou ndsledovana

synchronni nebo postupnou kolek-
tomii s metastazektomii. Soucasnd
resekce prima a metastaz se vak ne-
doporucuje u predpoklddanych vel-
kych jaternich resekei. Celkovéd doba
systémové [écby by neméla presdh-
nout 6 mésicd. Resekce jater jako

1. krok je indikovana v p¥ipadé, Ze

postizen{ jater je vyznamnéjsi nez

primarni tumor, ktery je soudasné
asymptomaticky, a to zvldsté pokud
se jednd o karcinom rekta, ktery vy-

Zaduje predopera¢ni kombinaéni

[é¢bu s radioterapii a nésledné pro-

vedeni resekce rekta s anastomézou

a zachovdnim svérace [26,27].
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V ptipadé zahdjeni |é¢by neoadju-
vantni terapif mdZzeme otestovat sen-
zitivitu nadoru na podavanou kom-
binaci. V pfipadé regrese bude mit
pacient pravdépodobné velky pro-
spéch z pokradovani stejné [é¢by
pooperac¢né, tedy adjuvantné. Men3i
¢ast pacientl nemd z neoadjuvantnf
lécby benefit a dochdzi u nich k pro-
gresi onemocnéni. Jednda se o pacienty
s agresivnim biologickym chovanim tu-
moru, ktery je rezistentni k chemote-
rapii, pfipadné biologické lécbé, a je
otdzkou, zda by tito pacienti méli be-
nefit z okamzité chirurgické |écby.

Resekéni vykony na jatrech byvajf
spojeny s ¢astou pooperacni morbidi-
tou, nejvhodnéjsim kandidatem je tedy
pacient s nenarusenou funkci neposti-
Zené &asti jaterniho parenchymu. Méli
bychom tedy myslet na mozné hepa-
talni nezadouci tcinky systémové |é¢by,
kterd primarné neresekabilnimu one-
mocnéni ¢asto predchdzi, a to zvlasté
venookluzivni onemocnéni jater p¥i
[écbé oxaliplatinou ¢i vyssi riziko vzniku
steatdzy ¢i steatohepatitidy u pacient(l
[écenych irinotekanem [28]. Para-
doxné pridani bevacizumabu do kom-
binace s rezimem na bazi oxaliplatiny
muize riziko hepatopatie snizit [29].
Pfi poddvani kombinacf s bevacizuma-
bem v8ak nelze opomenout riziko krva-
ceni ¢i zhorSeni hojeni a regenerace ja-
terniho parenchymu. V soucasné dobé
se doporucuje odstup nejméné 4 tydny
pred chirurgickym vykonem obecné
a az 8 tydnl od posledni aplikace be-
vacizumabu p#i elektivnim vykonu na
jatrech [30].

Adjuvantni lé¢ba po resekci
metastaz jater

Po kurativni resekci by ve vétsiné pfi-
padd méla nasledovat adjuvantnf
lé¢ba, konkrétni rezim viak nenf stan-
dardizovan. Poufiti cilené lé¢by v ad-
juvanci je opodstatnéné pouze v pti-
padech, kdy v predoperaénim podani
doslo pti stejné 1é¢bé k regresi me-
tastdz. Jsou zkouseny nejriiznéjsi kom-
binace jak systémové, tak lokoregio-
nalni intraarteridlni [é¢by. Portier et
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al v randomizované studii faze Il pro-
kazali prodlouZeni ¢asu bez zndmek
onemocnén{ u pacientdl lé¢enych ad-
juvantni kombinaci FUFA po chirur-
gické resekci oproti chirurgické 1é¢bé
samotné [31], coz svéd¢i ve prospéch
podani adjuvantni lé¢by po resekci me-
tastdz. Volba rezimu v8ak zavisi na kli-
nickém stavu pacienta, celkové pred|é-
¢enosti a na odpovédi na p¥ipadnou
predoperacni terapii.

Byly publikovany i studie sledujicf
efekt intraarteridlni lokoregionalnf{
chemoterapie, kterd muZe byt podana
cestou a. hepatica, obvykle v kombi-
naci se systémovou aplikaci chemote-
rapie, jedna se viak zatim o experimen-
taln{ postup.

Zavér

Kazdy pacient s metastatickym kolo-
rektalnim karcinomem, u néjz Ize pted-
pokladat néslednou lé¢bu, by mél byt
odesldn do onkologického centra, které
mé zkuSenosti s poddnim biologické
lécby a ve kterém pracuje multidisci-
plinarni onkologicky tym za p¥itom-
nosti klinického onkologa, radiote-
rapeuta, chirurga, gastroenterologa
a radiologa s moznosti pfizvani i dal-
Sich specialist(i. Na zakladé posouzenf
rizikovych faktord a zhodnoceni moz-
nosti konvertability inoperabilniho
onemocnéni v operabilni je pak zva-
Zeno podani systémové chemoterapie
v kombinaci s biologickou lé¢bou. Diky
multioborovému p¥istupu pfi vyuZiti
novych moznosti spole¢ného plisobeni
chemoterapie a cilené biologické [écby
Ize v soucasnosti vyznamné prodlouZit
Zivot pacientdim s kolorektalnim karci-
nomem v dobré kvalité i u pokrocilych
stadii onemocnéni.

Tato prace byla financovédna z institucionalni
podpory vyzkumné organizace poskytnuté Mini-
sterstvem zdravotnictvi CR Masarykovu onkolo-
gickému ustavu v roce 2013.
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