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Vyznam chemoterapie u karcinomu jicnu spociva v jejim zafazeni do kombinované Iécby lokalizovanych stadii, nebo ji Ize podat jako
paliativni lé¢bu. U metastazujiciho dlazdicového karcinomu je pfinos chemoterapie pro prodlouzeni Zivota nejisty, u adenokarcinomu je
prokazan prospéch nékolika mésicti. Chemoterapii zde indikujeme u pacientli v dobrém stavu, s aktivnim pfistupem k terapii, vék nad 70 let
neni kontraindikaci. Doporuceny jsou kombinace zaloZené na cisplatiné a 5-fluorouracilu. Jsou znama data podporujici podavani stejného
rezimu u dlazdicovych karcinomi jako u adenokarcinomi. Nové byly publikovany studie faze Il dokladajici prospéch kombinaci s doceta-
xelem, oxaliplatinou a kapecitabinem. U dlazdicovych karcinomu nebyl prokazan prospéch predoperacni ani poopera¢ni chemoterapie.
U adenokarcinomt prodluzuje preziti pfedopera¢ni podani 2-3 cykldi nebo perioperacni chemoterapie 3 cykly pred a 3 cykly po operaci.
Pfi neoperacni lécbé prodlouzila konkomitantni chemoradioterapie 1leté pieziti o 10 % oproti radioterapii samotné, sekvenéni chemora-
dioterapie tento efekt nema. Neoadjuvantni konkomitantni chemoradioterapie zlep3uje preziti u dlazdicovych nadorti i adenokarcinomt
oproti operaci samotné, zatimco predoperacni sekvenéni chemoradioterapie neni statisticky vyznamné lepsi nez operace samotna.
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The role of chemotherapy in the management of esophageal cancer

The role of chemotherapy in the management of esophageal cancer is in combined modality treatment of localized disease and in
the palliation of metastasizing stages. Benefit of chemotherapy in metastatic disease is less clear in squamous cell cancer than in ade-
nocarcinoma. We treat the patients regardless age if they are in good performance status and have positive attitude to the treatment.
The combinations based on cisplatin and 5-fluorouracil are standard of care. Some data support the same chemotherapy regimen in
squamous cancer as well as in adenocarcinoma. New phase Ill trials documented benefit of combinations with docetaxel, oxaliplatin
and capecitabine. Neither preoperative nor adjuvant chemotherapy is beneficial in squamous cell carcinoma. In adenocarcinoma, 2-3
cycles of neoadjuvant chemotherapy or perioperative chemotherapy (3cycles pre- and 3 cycles postoperative treatment) prolong sur-
vival comparing to surgery alone. Concurrent chemoradiotherapy prolongs 1-year survival in 10% comparing to radiotherapy alone,
sequential chemo and radiotherapy is not beneficial. Neoadjuvant concurrent chemoradiotherapy has benefit for survival comparing
to surgery alone, but preoperative sequential chemoradiation has the same result as surgery.
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Uvod

Incidence karcinomu jicnu stoupd, za po-
slednich 20 let se zdvojnasobila, v CR je v soucas-
né dobé diagnostikovano pfiblizné 400 novych
pfipadl ro¢né. V poslednich letech se zvysuje
podil adenokarcinom s lokalizaci v distalnim
jicnu, v zépadni Evropé a USA presahuje podil
adenokarcinomU v publikovanych souborech
50%. U nas je tento trend zatim méné ndpadny
a statistické Udaje nejsou zverejriovany v rocen-
ce ZN, ale podle zdroji onkologického registru
také v CR podil adenokarcinomu v incidenci
né&dord jicnu vzrostl -z 5% v roce 1985 na 17 %
v roce 2000 (Onkologicky registr, 2004, osobnf
komunikace). Resekce jicnu je standardnim Ié-
¢ebnym postupem pro nemocné s operabilnim
nélezem, ale bohaté lymfatické zdsobeni vede
k casnému metastazovani do regiondlnich uzlin,
v dobé operace je pozitivita uzlin az 80% a velmi
Casto je pfitomny mikrometastaticky rozsev. To
je pri¢inou recidiv, at lokoregionalnich, nebo
vzdalenych. Pfitom asi u 50% nemocnych jsou

pritomny vzdalené metastazy jiz v dobé stano-
veni diagndzy a celkové dlouhodobé pfezivd jen
5% nemocnych. Snaha zlepsit Iécebné vysledky
vede k zavadeéni dalsich modalit do 1é¢ebného
postupu. Vyznam chemoterapie spocivé jednak
v jejim zarazeni do kombinované lé¢by lokalizo-
vanych stadif, jednak jako moznosti paliativni
terapie.

Paliativni chemoterapie

U nemocnych s karcinomem jicnu ve IV. kli-
nickém stadiu je chemoterapie Uc¢inn3, ale jeji
vliv na prodlouzenf Zivota je nejisty a vedlejsi
Ucinky vyznamné (1). Cytostatiky aktivnimi v mo-
noterapii jsou zejména cisplatina, 5-fluorouracil,
mitomycin, adriamycin a epirubicin, metotrexat
a etoposid. Nejcastéji uzivanou kombinacf pro
lé¢bu dlazdicového nadoru jicnu je cisplatina
plus 5-fluorouracil s ¢etnosti odpovedi 25-45 %
a medidnem preziti kolem 7 mésict (2). V kli-
nickych studiich z posledni doby figuruji také
cytostatika posledni generace, jako je paklitaxel,

Onkologie 2009; 3(3): 177-180

docetaxel, irinotekan, oxaliplatina a kapecitabin.
Soucasti téchto novejsich studif je hodnocent
kvality Zivota a ovlivnénf symptomd, z kterych
vyplyva, Zze zmirnéni dysfagie koresponduje
s Cetnosti protinddorové odpovéedi v rozsahu
cca 40-50% a u téchto nemocnych dochazi
téz k pfiznivému ovlivnéni kvality Zivota. Tato
data se opiraji zejména o studie faze Il a chybéji
dostatecné robustni studie faze Ill, které by pro-
kézaly, Ze chemoterapie u metastazujicich dlaz-
dicovych karcinomU jicnu vede k prodlouzent
preziti ve srovnani's podpdrnou lé¢bou.

Adenokarcinomy distalniho jicnu a gastro-
ezofagedlni (GE) junkce jsou casto zafazovany
do studif s karcinomy Zaludku a léeny stejnymi
kombinacemi. Ani u adenokarcinom( gastro-
ezofagedlnich nebyl dosud stanoven jediny
referen¢ni rezim pro zkoumani Uc¢innéjsich
kombinaci ve studiich féze 3 a existuje nékolik
piistupl vychazejicich z regionélnich odlisnosti
zdravotnich systém, tradice v urcité preskripci
a dalsich vliva.
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Studie faze lll
zalozené na epirubicinu

Epirubicin, jako zastupce skupiny antra-
cyklinG, byl studovan v nékolika studiich IIl. fa-
ze. Za zminku stoji zvIasté studie z roku 1997,
ve které byla kombinace epirubicin, cisplatina
a 5-fluorouracil (ECF) porovnavéna se starsi kom-
binacf 5-fluorouracil, metotrexat a doxorubicin
(FAMTX). ECF prokazal statisticky signifikantné
delsi median preziti nez FAMTX (8,9 versus 5,7
mésice) (3). V dalsi studii, organizované stejnou
skupinou z britského Royal Marsden Hospital,
byla kombinace ECF srovnavana s jinou cas-
to uzivanou kombinaci mitomycin, cisplatina
a 5-fluorouracil u 580 pacient(, se srovnatel-
nymi vysledky v medidnu preziti (9,4 versus
8,7 mésice) (4). V tomto rezimu bylo zavedeno
podavéni 5-fluorouracilu v dlouhodobé konti-
nuélini infuzi nizké dennf davky 200 mg/m?, coz
sniZuje toxicitu a mozna zvysuje Ucinnost (5).
Kombinace ECF je na podkladé téchto studif
¢asto doporucovéna jako standard v terapii
gastroezofagealnich karcinom. Pritom stoji
za zminku, Ze zastoupeni karcinom jicnu plus
GE junkce prevysuje ve studiich této skupiny
Cetnost tumord zaludku a Ze jsou zde zafazeni
i nemocni s dlazdicovymi karcinomy s cetnosti
kolem 10%. Pfinos epirubicinu nebyl ale nikdy
testovan porovnanim rezimu ECF s kombinaci
cisplatina plus 5-fluorouracil.

Studie faze lll zalozené
na kapecitabinu a oxaliplatiné

Ackoli cisplatina a 5-fluorouracil jsou nejcas-
téji uzivané latky pro Ié¢bu rakoviny jicnu, jejich
pouziti nenf bez problémU a pochyb. Toxicita
5-fluorouracilu je zavisla na zpdsobu podavani.
Pétidenniinfuze 5-fluorouracilu je ¢asto spojena
s vyraznou slizni¢nf reakci a pfispiva k neutro-
penii, zatimco vice prodlouzend infuze maze
vyvolat koznf a slizni¢nf toxicitu také a pfitom
je spojena s nutnosti implantace centralnich
katétr(. Cisplatina ma své vlastnf spektrum ne-
7adoucich uc¢inkl a s narGstajicim vékem paci-
entl je jeji tolerance stéle obtiZznéjsi. Z tohoto
pohledu je velmi vyznamna studie REAL-2 (6),
rovnéz publikovana britskou skupinou, kterd
nalezla Uspésnou néhradu 5-fluorouracilu a cis-
platiny. 5-fluorouracil byl nahrazen kapecitabi-
nem a cisplatina byla nahrazena oxaliplatinou.
Jako referen¢ni rameno byl opét zvolen rezim
ECF, av designu 2x2 bylo v dalsich ramenech
randomizovano celkem 1002 pacient( ke kom-
binacim epirubicin, oxaliplatina, fluorouracil
(EOF), epirubicin, cisplatina a kapecitabin (ECX)
nebo epirubicin, oxaliplatina a kapecitabin (EOX).
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Primarnim cilem bylo celkové preZiti a prikaz
non-inferiority oxaliplatiny (EOF plus EOX nenf
horsinez ECF plus ECX) a kapecitabinu (ECX plus
EOX nenf horsi nez ECF plus EOF). Median pre-
Zitf byl podobny ve viech ramenech studie, 99
mésice u ECF, 9,3 mésice u EOF, 9,9 mésice u ECX
a nejdelsi, ve srovnani s referen¢ni kombinaci
statisticky vyznamneé, 11,2 mésice u EOX. Také
tato studie zafazovala i nemocné s dlazdicovym
karcinomem jicnu — opét cca 10% z celkového
poctu. Vysledky studie prokazuiji, ze u karcinomu
jicnu, zaludku a GE junkce Ize nahradit fluoroura-
cil kapecitabinem a cisplatinu oxaliplatinou.

Docetaxel ve studiich faze lll

Docetaxel prokdzal t¢innost zejména u gast-
roezofageélnich adenokarcinomd v monoterapii
ve studiich faze Il - v prvn{i druhé linii a byl pak
testovan v randomizovanych studiich v kombi-
naci. V roce 2007 byla publikovéna randomizo-
vana studie faze Il porovndvajicf jako standardni
rezim ECF s dvéma rezimy na bézi docetaxe-
lu — docetaxel plus cisplatina (DC) a docetaxel,
cisplatina plus 5-fluorouracil (7). Docetaxel byl
podavan nejprve v davce 85mg/m?, ale pro vy-
soky vyskyt febrilnich neutropenii byla davka
snizena na 75 mg/m? Nejvyssi cetnost odpovédf
(36 %) byla zaznamenana v rameni DCF, v kom-
binacich s docetaxelem byl také vyssi median
preziti (10,4 mésice u DCF, 11 mésictiu DCa 8,3
meésice u ECF), ale rozdily nebyly signifikantnf.
DluZno dodat, Ze tato studie byla provadéna
jen u karcinomt zaludku.

Jako ,vybérové fizeni” pro urceni vhodného
komparativniho reZzimu k porovnani se standardni
kombinaci cisplatina plus 5-fluorouracil probéhla
studie faze Il (8), ktera porovnavala u 158 nemoc-
nych s karcinomy zaludku nebo GE junkce kombi-
naci docetaxel 85 mg/m? plus cisplatina 75 mg/m?
den 1 (DC) s kombinaci docetaxel 75 mg/m? plus
cisplatina 75mg/m? plus 5-fluorouracil 750 mg/
m?/den v kontinudIni infuzi den 1-5 (DCF), oba
rezimy podavané kazdé tfi tydny. DCF byl lepsf
ve smyslu ¢etnosti objektivnich odpovédi (43 %
versus 26%) a o néco delsiho medidnu doby
do progrese (5,9 versus 50 mésice), ale celkové
preziti bylo nesignifikantné delsi u DC (10,5 mé-
sice versus 9,6 mésice). Nej¢astéjsSimi nezadou-
cfmi Ucinky stupné 3-4 byla neutropenia (86 %
versus 87 %) a zazivaci obtiZe (56 % versus 30%),
to ale bylo pokladdano za zvlddnutelné. Pro dalsi
zkoumani ve studii faze Il byla vybrana kombi-
nace DCF a porovnavéna s rezimem cisplatina
100mg/m?den 1 plus 5-fluorouracil 1000 mg/m?/
den v kontinudIni infuzi den 1-5 kazdé 4 tydny.
Tato studie znama jako TAX 325 (9) prokézala,

Ze rezim DCF je statisticky vyznamné lepsi nez
CF ve smyslu doby do progrese (5,6 versus 3,7
meésicl, p=0,0004) i celkového preziti (9,2 versus
8,6 mésice, p=0,02),i kdyz byl také spojen s vys-
si, zejména hematologickou toxicitou a rizikem
febrilni neutropenie.

Irinotecan ve studiich faze Il

U irinotecanu byla prokdzana ucinnost také
proti gastroezofagedlnim karcinomdm a byla
ukoncena jedna studie faze Ill. V této studii (10)
nebyla kombinace irinotecan plus 5-fluorouracil/
folinic acid Uspésnéjsi nez standardni cisplatina
plus 5-fluorouracil, noninferiorita byla hrani¢ni.

Chemoterapie a operace

Chemoterapie je nejcastéji uzivana forma
adjuvantni systémové [é¢by u jinych nadorovych
lokalizaci, u karcinomu jicnu byla v pooperac-
nim podani zkoumaéna v nékolika randomizo-
vanych studifch, ve viech studiich byl podavéan
rezim obsahuijici cisplatinu. V zadné jednotlivé
ani v metaanalyze ze dvou z nich nebyl zjistén
vyznamny rozdil na riziko Umrti ve 3 letech (11),
a adjuvantni chemoterapie se po operaci karci-
nomu jicnu nedoporucuje.

Dalsi moznosti je podani chemoterapie
predoperacné. | tento postup byl ovéfovan
randomizovanymi studiemi, vyznamna je zej-
ména pozitivni studie MRC (12), ve které byl
celkem u 804 pacientt zjistén vyznamny rozdil
v preZiti v pfipadé podani dvou cykld chemote-
rapie ve slozeni cisplatina 80 mg/m? den 1 plus
5-fluorouracil 1000 mg/m? den 1-4 v kontinu-
alni infuzi pfedoperacné ve srovnani s operacf
samotnou, a to u karcinomU jicnu dlazdicové
i Zlazové histologie. V recentné publikované me-
taanalyze (13) bylo zjisténo, Zze predoperacni
chemoterapie v davce 2-3 cykly, vzdy v kombi-
naci s cisplatinou, statisticky vyznamné zlepsila
prezivéani u adenokarcinomd (HR 0,78, p = 0,014),
ale nikoli u dlazdicovych karcinom0 jicnu (HR
0,88, p = 0,12). Dalsi pozitivni studif, dokladajicf
efekt pfed a pooperacni chemoterapie adeno-
karcinomU jicnu, kterd neni zahrnuta v uvedené
metaanalyze, je studie MAGIC (14), ve které je
dosazeno statisticky vyznamného prodlouzent
Zivota podanim chemoterapie ECF (epirubicin,
cisplatina a 5-fluorouracil) v ddvce 3 cykly pred-
operacné a 3 cykly pooperacné. Na podkladé
téchto ddkazl je mozno doporucit u adenokar-
cinomd jicnu predoperacni nebo perioperacni
chemoterapii.

V roce 2008 byly na ASCO konferenci prezen-
tovany vysledky japonské studie, ktera doklada
zlepseni preZiti po pfedoperacni chemoterapii



2 cykly cisplatiny a 5-fluorouracilu ve srovnanf
s operaci nasledovanou stejnou chemoterapif
také u dlazdicovych karcinomd hrudniho jicnu
(15). Nicmeéné tyto vysledky jsou zatim k dispozi-
ci pouze v abstraktu a v diskuzi ke studii zaznéla
kritika usporadanf studie, kdy ¢ast nemocnych
randomizovanych k pooperacni chemoterapii
tuto ve skute¢nosti neobdrzZela, protoze méli
patologicky nalez negativnich uzlin. Proto je
zde stéle otazkou nejen to, zda je predoperacni
chemoterapie Ucinnéjsi nez pooperacni, ale zdali
je ucinna vlbec.

Chemoradioterapie definitivni,
piedoperacni nebo pooperacni

Chemoterapie v kombinaci s radioterapif
(RT) mé u karcinomu jicnu vyznamnou Ucin-
nost, coz prokazaly klinické studie porovnavajict
radioterapii samotnou s chemoradioterapif u ne-
mocnych s kontraindikacf operace. Bylo zjisténo,
7e konkomitantni chemoradioterapie (CHRT) ma
lepsiucinek nez RT samotné s absolutni redukcf
Tleté imrtnosti z 67 na 56 % a s redukci cetnos-
ti lokdlnich recidiv z 69 na 55 %, ale sekvencni
chemoradioterapie se svym efektem od RT sa-
motné nelisila (16). Vedlejsi uc¢inky, zejména gast-
rointestindlni a hematologické, byly vyraznéjsi
u nemocnych lécenych konkomitantni CHRT,
ale nebyl rozdil v pozdnf toxicité mezi obéma
lécenymi skupinami. Dlouhodobé prezivani ne-
mocnych po konkomitantni CHRT je 16-26 %
s medidnem kolem 15 mésicl. Tyto vysledky
se blizi vysledkdim udavanym v chirurgickych
souborech. Pro tyto dikazy je konkomitantni
chemoradioterapie doporucovana jako stan-
dardni postup u inoperabilnich pacientl nebo
u vysokého operacniho rizika pfi lokalizovaném
karcinomu.

Relativné pfiznivé vysledky konkomitant-
ni chemoradioterapie umoznily organizovani
klinickych studif porovnévajicich definitivni
chemoradioterapii s operaci samotnou nebo
s pfedoperacni chemoradioterapii, avsak nejvi-
ce prozkoumanym kombinovanym postupem,
ktery je dnes preferovén, je konkomitantni che-
moradioterapie s naslednou resekci.

Randomizovanych studii porovnavajicich
operaci samotnou s pfedoperacni chemora-
dioterapif a resekcf je ale pomérné malo, jsou
vétsinou malo pocetné a jejich vysledky ne-
jsou konzistentni. Proto maji pro rozhodovani
0 lé¢ebném standardu velky vyznam metaana-
lyzy, kterych bylo v letech 2002-2007 uverej-
néno minimalné 5. Zejména posledni z nich
(13) prokazala jednoznac¢né vyznamny piinos
predoperacni konkomitantni chemoradiotera-

pie v 1écbé dlazdicovych karcinomU i adeno-
karcinomd jicnu. Pomér rizika umrti po neoad-
juvantni CHRT ve srovnani s operaci samotnou
podle této metaanalyzy je 0,81 (95 % konfidencni
interval 0,70-0,93, p = 0,002), coz odpovida 13%
absolutnimu rozdflu v preZiti ve 2 letech, s po-
dobnymi vysledky pro dlazdicové karcinomy
i pro adenokarcinomy. Problémem z0stav4 stéle
vysokd cetnost vzniku vzdalenych metastéz,
kterd ukazuje na nedostatec¢nou systémovou
uc¢innost této lécbhy, sestavajici vétsinou z dvou
cykld cisplatiny a 5-fluorouracilu podéavanych
konkomitantné po dobu radioterapie.

Pooperacnichemoradioterapie byla Uspés-
né testovana u adenokarcinomd zaludku a GE
junkce ve studii faze Ill SWOG/Intergroup 0116
(17) u 556 pacientdl, se zastoupenim junkce
ve 20%, 70% pacientd mélo stadium T3-4
a 85% bylo pN1. Medidn preziti byl 36 versus
27 mésicl ve prospéch adjuvantni CHRT (P =
0,005) a median preziti bez recidivy byl 30 versus
19 mésicu. Studie je kritizovana pro suboptimalni
kvalitu operaci, toxicitu a relativni zastaralost
rezimu CHT a suboptimalnf techniku RT. 54 %
viech pacientdl mélo DO resekci, coz mUze byt
pricina nizkého preZiti v chirurgickém rameni. Pri
posuzovani studii MAGIC a SWOG/Intergroup
0116 spolec¢né je nastolena otazka, zda by po-
operacni chemoradioterapie ovlivnila pfiznivé
prezitl i v pfipadé pfedoperani chemoterapie
a D1 resekce. Byla iniciovana randomizovana
studie faze lll v tomto usporadani.

Dalsi moznosti, jak zlepsit 1écebné vysledky,
je zatazeni novych cytotoxickych latek do kom-
binovanych rezim0.

Paclitaxel, irinotekan a oxaliplatina
v konkomitantni chemoradioterapii

Paklitaxel prokdzal aktivitu u karcinomu
jicnu, v monoterapii byla dosazena ¢etnost od-
povedi 32% (18) u lokalné pokrocilych inope-
rabilnich a metastazujicich pfipadd. Podavani
paklitaxelu s cisplatinou (19) nebo paklitaxelu
s cisplatinou a 5-fluorouracilem (20) konkomi-
tantné s hyperfrakcionovanou RT vedlo oviem
k nadmérné eskalaci nezddoucich ucinkd.
Nejucinnéjsi se jevila kombinace karboplatina,
paklitaxel a 5-fluorouracil podavany v dlouhodo-
bé kontinudlnfinfuzi konkomitantné s radiotera-
pil u nemocnych s karcinomem jicnu stadia I-l,
kteff byli potencidlné resekabilni a operabilni (21).
Ackoli byl paclitaxel souc¢asti chemoradioterapie
u karcinomu jicnu u nékolika dalsich studif faze
Il, neexistuje randomizovana studie posuzujicf
vliv pfidani paklitaxelu ke kombinaci platinového
derivétu s fluorouracilem. V retrospektivni studii
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(22) byl srovnan vysledek dvou rezimd — cispla-
tina plus 5-fluorouracil nebo karboplatina plus
paclitaxel s totoznymi vysledky (26 % nebo 31 %
3leté preziti).

Jind prospektivni studie u adenokarcinom
porovnavala chemoradioterapii s cisplatinou
a irinotekanem s CHRT na bazi cisplatiny a pak-
litaxelu. V obou ramenech Ié¢by byl neobvykle
nizky pocet patologickych kompletnich remisf
(14% a 16 %). Preziti bylo delsi v rezimu s irino-
tekanem (medidn 34,9 versus 20,9 mésice), ale
rozdil nebyl statisticky vyznamny. Autofi uza-
virajf, ze ani jeden z téchto dvou rezimd nema
pravdépodobné prednost pred standardni che-
moradioterapif s csiplatinou a 5-FU (23). Slibnou
se zdd byt zdména cisplatiny za oxaliplatinu,
a to nejen u adenokarcinomd pokrocilého sta-
dia, jak bylo uvedeno vyse. V pfipadé studie
Il. fize s chemoradioterapii u lokalizovanych
stadif, kde 81 % pacient( predstavovali nemoc-
ni s dlazdicovym tumorem, bylo randomizova-
no celkem 97 nemocnych k definitivni CHRT
s rezimem bud cisplatina/5-fluorouracil nebo
oxaliplatina/leukovorin/5-fluorouracil (FOLFOX
4) (24). Davka radioterapie byla 50 Gy/25 frakci/5
tydnl. Byla hodnocena ¢etnost endoskopicky
kompletnich remisi, median doby do progre-
se a celkové preziti, ve vSech ukazatelich byly
zretelné lepsi vysledky v rezimu s oxaliplati-
nou. Tato kombinace je doporucena do studie
faze Ill, kterd probiha.

V téchto novejsich studiich faze Il je ¢asto po-
davéano vice cykll chemoterapie, protoze 2 cykly
jsou pokladany za nedostatecné efektivni pro eli-
minaci mikrometastdz mimo ozafovany objem.

Zavér

V této souvislosti zacind byt stéle jasnéjsi,
Ze jsme pravdépodobné dosahli meze pro-
spesnosti, které mize byt dosazeno konvencni
cytostatickou terapii. Do budoucna se klinicky
vyzkum zameéruje na identifikaci molekuldrnich
nadorovych marker(, které predpovidaji rezistenci
k CHT a na identifikaci molekularich nadorovych
cild, které by mohly byt zasazeny novymi latkami.
Zajem je také o hodnoceni odpovedi na chemo-
terapii nebo chemoradioterapii za pouziti novych
zobrazovacich metod, jako je PET.
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