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Kazuistika kompletni odpoveédi ORL tumoru na
konkomitantni lécbu radioterapii s cetuximabem
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Kazuistika demonstruje ptipad 81letého vyrazné polymorbidniho pacienta s lokalné pokrocilym dlazdicobunéénym karcinomem pra-
vého nosniho priduchu, u kterého bylo i pfes pfechodné snizeni kvality zivota v priibéhu konkomitantni radioterapie s cetuximabem

dosazZeno dlouhodobé kompletni remise onemocnéni.
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Case report of a complete response of an ENT tumour to concomitant radiotherapy with cetuximab

The case report describes an 81-year-old highly multimorbid patient with a locally advanced squamous cell carcinoma of the right nasal
passage who, despite a transient reduction in the quality of life during concomitant radiotherapy with cetuximab, achieved long-term

complete remission of the disease.

Key words: cetuximab, locally advanced head and neck cancers, HNSCC, radiotherapy.

Uvod

Spinoceluldrni karcinomy v oblasti hlavy
a krku (HNSCC, head and neck squamous cell
cancers) jsou nddory se silnou vazbou na hlavni
rizikové faktory — koufenf a abtzus alkoholu.
Tretim rizikovym faktorem je — pfedevsim u na-
dor( v oblasti orofaryngu — infekce lidskym papi-
lomavirem (human papillomavirus — HPV, typ 16),
kterd je dle vysledkd recentnich klinickych studif
prediktorem dobré |é¢ebné odpoveédi i pfiz-
nivéjsi progndzy onemocnéni. HNSCC byvaijf
pomeérné ¢asto diagnostikovany jiz v pokrocilém
stadiu — at uz z dlvodU zanedbavani priznakd
onemocneéni samotnym pacientem ¢i zameény
typickych zndmek nddorového onemocnénf
napf. za projevy lokdlnfho zanétu. Diagnostika
téchto onemocnéni se opird o ORL vysetfeni
s histologickou verifikacf a dal3i stagingova vy-
setfeni (CT ¢i MR postizené oblasti, rtg ¢i CT plic,
UZ bricha). Léc¢ba je komplexni a vyuzivé jak
moznosti radikalnf chirurgické resekce nadoru
s nebo bez blokové disekce krénich uzlin, tak
aplikace cilené radioterapie samotné ¢iv kombi-
naci se systémovou lé¢bou. Zdkladnim cytosta-
tikem pouzivanym v lé¢bé HNSCC je cisplatina,
jejiz aplikace je vsak zatizena rizikem cetnych
nezaddoucich ucinkd (nefrotoxicita, ototoxicita,
neurotoxicita a dalsf). Prevence nefrotoxicity in-
tenzivnf hydrataci pacienta v pribéhu aplikace
cisplatiny i po jejim ukonceni miZe byt zdrojem
Cetnych problém zejména u pacientd s kardio-
vaskuldrni anamnézou. Alternativou k systémové
chemoterapii je od roku 2006 konkomitantnf
aplikace cetuximabu - cilené monoklonadlIni pro-
tildtky proti receptoru pro epidermalnf rlstovy

faktor (EGFR). Klinickd Uc¢innost této protildtky
byla ovéfena v prospektivni randomizované stu-
dii Bonnera, a kol. zr. 2006, ktery na souboru 424
pacientl s lokalné pokrocilym HNSCC prokazal
superioritu konkomitantnf aplikace cetuxima-
bu s radioterapif oproti radioterapii samotné,
a to jak v parametru medidnu lokoregiondlni
kontroly (24,4 vs. 14,9 mésicl), tak v parametru
celkového preziti (49 vs. 29,3 mésicl). Aplikace
cetuximabu nenf zavisld na poruchach funkce
jater a ledvin, z nezaddoucich Ucinkl je popisovan
kromé moznosti alergické reakce na prvni aplika-
ci chimerické monoklondlini protilatky predevsim
akneiformni exantém, ktery je viak terapeuticky
zvladnutelny a je soucasné pozitivnim klinickym
prediktorem odpovédi na tuto cilenou lécbu.

Kazuistika

Muz, 81 let, vyrazné polymorbidni pacient
s cetnymi internimi komorbiditami (ischemic-
kd choroba srde¢ni manifestovana infarktem
myokardu v r. 1972, recidivujici flutter sini feseny
urgentni kardioverzi s nutnostf kardiopulmonalni
resuscitace a nasledné umelé plicni ventilace,
aktudliné kompenzovany na dlouhodobé terapii
amiodaronem, implantovany kardiostimulator
pro sick sinus syndrom s bifascikularnim blokem,
diabetes mellitus II. typu na dieté, chronicka ob-
strukeni plicni nemoc se stfedné tézkou obstruk-
ci, erozivni gastropatie na terapii omeprazolem,
chronicky vertebrogennf algicky syndrom LS-
pétefe po operaci herniace disku L5-ST v r. 1980
a nasledné reoperaci o rok pozdéji, psoriasis
vulgaris na zavedené terapii a dalsi) pozoro-
val cca od prosince 2007 postupné nardstajici
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exofyt v pravém nosnim priduchu krvécejici
pfi smrkanf nebo jiném mechanickém podraz-
dénf doprovazeny sekreci Zlutavého hnisu. Az
ve druhé poloviné biezna 2008 byl pacient vy-
Setfen na ORL ambulanci v Pardubicich, kde
byl histologicky verifikovan nizce diferencova-
ny spinoceluldrni karcinom pravého nosniho
vestibula. Byl doplnén zékladni staging, ktery
vyloucil vzdalenou diseminaci, nalez byl uza-
vien jako cT2cNOMO (stadium Il) a po kolektivni
chirurgické rozvaze byla planovéana radikalnf
operace. Tato byla navrzena v rozsahu radikalni
resekce postizené oblasti nosniho kiidla, a to
v prvni fazi bez uzavéru vytvoreného defektu!
Teprve az pii potvrzeni negativnich okrajd méla
byt ve druhé dobé provedena plastika nosniho
kfidla koznim lalokem, v opac¢ném pfipadée — pfi
prorlstani do hlubsich struktur — by pak na fadu
prisla cilend radioterapie. Pacient tento znac¢né
mutilujici zakrok odmitl a pozadal o dal3i 1écbu
v Masarykové onkologickém ustavu, kam byl
pfijat k dosetfeni za¢atkem dubna 2008. Zde byl
proveden kompletni staging onemocnéni vcet-
né CT paranazélnich dutin, UZ krku a bfichaa CT
vysetfeni plic. Vzhledem k pldnovanému mutilu-
jicimu zékroku, ktery byl navic pro vék a interni
komorbidity pro pacienta znac¢né rizikovy, by-
la pacientovi navrzena jako alternativa k dané
operaci aplikace radioterapie konkomitantné
s cetuximabem. Tuto pacient po ddkladném
zvazeni pred operaci upfednostnil. Kurativni ra-
dioterapie na oblast dutiny nosni byla zahdjena
od 14. 4. 2008 a pokracovala az do 9. 6. 2008,
celkové bylo aplikovano 60 Gy ve 30 frakcich po
2,0 Gy technikou 2 konvergentnich poli o energii

www.onkologiecs.cz | 2012; 6(2) | Onkologie




Sdéleni z praxe

6/18 MV. Konkomitantné byl podavan cetuxi-
mab — nasycovaci ddvka 800 mg byla aplikovana
dne 10. 4. 2008, nasledovana sedmi tydennimi
ddvkami 4 490 mg - posledni aplikace probéhla
dne 5.6.2008. Priblizné tyden po zahéjenf apli-
kace cetuximabu s radioterapif doslo ke zhorsenf
celkového stavu s obrazem edému hrtanu, epi-
glottis a arytenoidnich hrbolt dle ORL vy3etieni.
Byla zavedena kortikoterapie, antibiotika, anti-
histaminika a pacient byl prelozen k observaci na
jednotku intenzivni péce. Radioterapie i druha
aplikace cetuximabu byly z téchto dlvod( odlo-
zeny. Pfi zavedené lécbé viak doslo k rychlému
Ustupu obtiZi — jiz nésledujici den potvrdilo ORL
vysetfen( v postizené oblasti normalni. Od 22.
4. bylo pokra¢ovano v konkomitantni lécbé —
cetuximab byl po inicidlnim tydennim odkladu
jiz dale podavan zcela pravidelné. Radioterapie
byla pro vyrazné lokaIni nezaddouci icinky pferu-
sena v prlibéhu lécby celkem dvakrét — na dobu
jednoho az ¢tyf dnli. Divodem byla predevsim
tézkd poradia¢ni dermatitida a mukozitida grade
2-3 (dle NCI-CTC) kombinovana s pustuldznim
akneiformnim exantémem grade 2 a purulentnf
konjunktivitidou s nutnostf opakovanych kontrol
na o¢ni klinice Fakultni nemocnice u sv. Anny,
lokdIni antibiotické lé¢by a kortikoterapie. Z dal-
sich nezadoucich Ucinkl se objevil febrilni stav
s pozitivni hemokulturou zpUsobeny koagula-
za-negativnim stafylokokem, ktery byl prelécen
cefuroximem dle citlivosti. Antibiotickd lécba
u starsiho polymorbidniho pacienta vsak rezul-
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tovala ve vyrazny prdjem (grade 2 dle NCI-CTC),
ktery se podafilo vyfesit intenzivni podpdrnou
[é¢bou. Z lokaInich komplikaci Ize déale zminit
recidivujici epistaxi s nutnosti opakovanych
tamponad a koagulaci loZisek krvaceni na ORL
ambulanci. K systémovym komplikacim patfil
kolisavy krevni tlak s opakovanymi prekolapso-
vymi stavy pfi ortostatické hypotenzi. VSechny
uvedené komplikace se vsak podafilo efektivne
zvlddnout. Po dokonceni konkomitantni bio-
radioterapie doslo i pres velmi pokrocilou der-
matitidu a mukozitidu k postupnému zlepsenf
lokdlniho nélezu i celkového stavu pacienta,
takZze mohl byt propustén do doméciho oset-
fovani ve 2. poloviné ¢ervna 2008.

Na konci cervence 2008 bylo provedeno
presetreni, které prokédzalo kompletni remisi
onemocnéni potvrzenou negativnim vysled-
kem histologie z biopsie spodiny dutiny nosni
v oblasti plivodni nddorové lokality. Od této do-
by je pacient pravidelné sledovan ORL lékatem
i klinickym onkologem a dosazena kompletni
remise nadorového onemocnéni dosud trva
(leden 2012).

Zavér

Uvedend kazuistika dokumentuje vyraz-
nou terapeutickou Uc¢innost konkomitantni
lé¢by cetuximabem s radioterapif v pfipadé
spinocelularniho karcinomu ORL oblasti. Nelze
zapomenout na nador doslova ,mizejici pred
ocima" jiz po prvnich dvou tydnech od podani

nasycovaci davky cetuximabu, nebot lokalizace
nadoru umoznovala jeho vizualizaci pouhym
okem po celou dobu lé¢by i bez pouziti spe-
cidlnich vysetfovacich ORL ndstrojd. Kazuistika
rovnéz demonstruje moznost podani této léc¢-
by s kurativnim zamérem i u starsich, vysoce
polymorbidnich pacientd, u kterych by lécba
chemoterapif nebyla viibec mozna. Pfechodné
snizenf kvality Zivota vyvolané vyraznou lo-
kalnf toxicitou v pribéhu lé¢by bylo nasledné
odménéno dosazenim dlouhodobé klinické
i patologické kompletni remise onemocnéni,
kterd pfetrvava jiz ¢tvrtym rokem od propustént
pacienta do domaci péce.
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