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Populace v Ceské republice starne, prodluzuje se stfredni délka zivota. Poéet nemocnych karcinomem kolon a rekta v této vékové skupiné
neustale vzrasta. Jaké jsou moznosti lécby kolorektalniho karcinomu seniora?
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Colorectal cancer in the elderly

The population in the Czech Republic is ageing and the life expectancy is extending. The number of patients with colorectal cancer in
this age group has been constantly increasing. What are the options for treating colorectal cancer in the elderly?
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KolorektaIni karcinom je druhym nej¢astéj-
$im onkologickym onemocnénim ve vyspélych
zemich svéta veetné Ceské republiky. Vzhledem
k demografickému vyvoji, strnuti populace, pro-
dluzovéni stfedni délky Zivota se zvysuje pocet
senior(. V Ceské republice je ve véku nad 65 let
vice jak 14% obyvatel. Prevalence kolorektalni-
ho karcinomu je v této vékové skupiné velmi
vysoka. Polymorbidita v tomto véku vede k za-
stieni pfiznakl a vétdina nemocnych ma v dobé
diagndzy zalozené vzdalené metastdzy. Pocet
seniorl s metastatickym kolorektalnim karcino-
mem v onkologickych ordinacich trvale vzrista.
Pfi zvazovani moznosti lé¢by téchto nemocnych
je tfeba pocitat s rizikovymi faktory, které jsou
nasobeny vékem a pfidruzenymi chorobami.

Lokalizované onemocnéni

Pfi lokalizovaném onemocnéni je tfeba vzdy
zvazovat operaci primarniho nadoru. Samotny
vék nemUze byt kontraindikaci pro kurativni
chirurgicky zakrok u starsich pacientl s ¢asnym
a resekabilnim nddorem tlustého stfeva. Rizikem
je vyssi mnozstvi perioperacnich a pooperac-
nich komplikaci s ohledem na cetné komorbidity.
Nutna je velmi pecliva pfedoperacni pfiprava,
interni, anesteziologické a onkologické vyseteni,
které stanovi miru rizika a benefit pro nemocné-
ho. Vzdy je nutné posuzovat jednak pfidruzené
choroby, ale také celkovy stav nemocného s ohle-
dem na jeho biologicky vék. U resekabilnich jater-
nich metastdz je mozné zvaZovat operacnizakrok
po velmi peclivé pfipravé nemocného. Tiileté
preZiti po resekci jaternich metastaz u seniord
dosahuje 57% a nelisi se u nemocnych ve sku-
pindch 70-75 let a 75-80 let.

Velka ¢3st nemocnych vyssiho véku pfichaz
az s pfiznaky nahlé piihody bfisni. lledzni stav
v dUsledku mechanické obstrukce naddorem,

s pfipadnou perforaci stfeva nad nadorem ne-
bo krvacenim. Jedna se vzdy o akutni stav, kdy
neni mozna dostate¢na pfedoperacni pfiprava.
Ve srovnani s pldanovanym resekénim vykonem
se morbidita i letalita vyrazné zvysuje. U paci-
entd starsich 80 let v pfipadé perforace nddoru
dosahuje letalita az 70%.

Pooperacni, adjuvantni lé¢ba u nemocnych
. klinického stadia (T1-4, N1-2, M0) je zaloZena
na basi 5-fluorouracilu. Ve vy3si vékové skupiné je
vyssi riziko hematologické toxicity. Pacientinad 70
let, kteff dostavali adjuvantni chemoterapii maj
pétileté preziti 70% oproti 64% bez adjuvantnf
|éCby. Pridani oxaliplatiny u pacientl starsich 70
let nepfineslo benefit v podobé prodlouzeni do-
by do progrese ¢&i prodlouzeni celkového preZiti.
Ale naopak zvysilo toxicitu, hlavné neurotoxicitu,
periferni polyneuropatii. Pfi rozhodovani o podéni
adjuvantni (pooperacni terapie) je dlilezité nejen
stadium onemocnéni, ale celkovy stav nemoc-
ného a jeho komorbidity. Je tfeba peclivé zvazit

Obrdzek 1. Vék pii zahdjeni 1éCby Avastinem
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benefit pro nemocného s ohledem na riziko to-
xicity a zhorsent kvality zivota.

Metastatické onemocnéni

Cilem Ié¢by metastatického onemocnénije
prodlouzeni preziti, minimalni toxicita a dobra
kvalita Zivota.

| u nemocnych vyssiho véku je tfeba zvazo-
vat moznosti lokdInfho oSetfeni metastdz. A to
jak mozZnosti chirurgické — resekce jaternich i
plicnich metastas, tak i moznosti radiofrekvencni
ablace ¢i stereotaktické radioterapie. Posouzeni
vhodnosti jednotlivé metody je nutné v multidis-
ciplindrmnim tymu s ohledem na prodlouzeni Zivo-
ta, ale i na zatéz pro nemocného vyssiho véku.

U vétsiny nemocnych vzhledem k rozsa-
hu postizeni neni mozné pourziti abla¢nich
metod. Ke zpomalen{ progrese onemocnéni
a prodlouzeni preziti je indikovana systémova
lé¢ba. Chemoterapie v kombinaci s cilenou bio-
logickou lé¢bou.
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Obrdzek 2. Celkové preziti od data zahdjeni 1é¢by Avastinem

Zahrnuti pouze pacientd, u kterych byl Avastin podan v 1. linii
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Obrdzek 3. Preziti bez zndmek progrese od data zahajeni 1écby Avastinem

Zahrnuti pouze pacientd, u kterych byl Avastin podan v 1. linii
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Kontinudlné podavany 5-Fluorouracil prodlu-
Zuje preZiti a je lépe tolerovan nez 5-Fluorouracil
v bolusovém podani. Pridani redukované davky
oxaliplatiny prodluzuje celkové pfeziti i dobu
do progrese s dobrou toleranci. Dobrou stra-
tegif je pferusované podavani nebo udrzovaci
|é¢ba 5-Fluorouracilem. Vymeéna kapecitabinu
za 5-Fluorouracil zvysuje moznost toxicity hro-
zi vyssi riziko kardiotoxicity a Ucinnost je stejnd.
Viyhodou je perordlni a ambulantni podant.

Cilena anti-EGFR terapie u pacientd RAS
wild type. Retrospektivni studie prokdzaly stejny
efekt [é¢by cetuximabem v monoterapii ¢i v kom-
binaci s irinotecanem jako u mladsi nemocnych
po selhanf prvni linie 1éCby. V prvni linii byla pro-
kdzana ucinnost a bezpecnost cetuximabu v mo-
noterapii u nemocnych véku nad 70 let studiemi
II. faze. Panitumumab oproti placebu prodlou-
Zil preziti i dobu do progrese nemocnych RAS
wild type ve skupiné starsich i mladsich nemoc-
nych. V prvni a druhé linii je podavan s oxalipla-
tinou ¢iirinotekanem a kontinudlné podavanym
fluorouracilem. U nemocnych ve vyssim véku
a s komorbiditami dochazi k navysenf toxicity a to
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jak GIT toxicity a myelotoxicity (irinothecan), tak
neurotoxicky (oxaliplatina).

Anti- VEGFR terapie v kombinaci s chemote-
rapif 5 Fluorouracil &i capecitain je dobfe tolero-
vana, ma minimalnf toxicitu a prodlouZila preZitf
i dobu do progrese nemocnych s metastatickym
kolorektalnim karcinomem. Studie AVEX je prvni
randomizovana studie lll. faze, kterd se zabyva
moznosti podani systémové chemoterapie a ci-
lené anti-VEGFR Ié¢by u seniort s metastatickym
kolorektalnim karcinomem. Cilem studie je nejen
uc¢innost kombinované chemoterapie a anti-VE-
GFR 1é¢by, ale hlavné bezpecnost podavané 1é¢-
by. Do studie byly zafazeni pacienti s medidnem
véku 76 let (rozmezf 70-82 let) s metastatickym
kolorektdlnim karcinomem v prvnf linii terapie.
Nemocni byli randomizovani do dvou ramen
— v prvnim rameni byl podavéan capecitabin
v monoterapii, ve druhém kominacecapecita-
binu s bevacizumabem. Celkem bylo sledovéno
280 nemocnych. Studie prokazala prodlouzeni
doby do progrese a celkové preZiti u nemocnych
lé¢enych vramenu kombinacnilécby bez zvyse-
ni toxicity. Studie AVEX je prvni randomizovana

studie Ill. faze s anti-VEGFR terapif u senior(i a byla
v ni prokdzana Ucinnost a bezpecnost terapie be-
vacizumabem u specifické podskupiny pacient
s metastatickym kolorektalnim karcinomem star-
sich 70 let. Jeji vysledky jsou mimotadné vyznam-
né pro dennf onkologickou praxi a pro stanove-
ni lécebného planu u seniord s metastatickym
kolorektalnim karcinomem. Signifikantné delsf
doby do progrese nemoci dosahli nemocni 1é-
¢eni kombinaci bevacizumabu s capecitabinem,
nez nemocni lé¢eni monoterapiicapecitabinem
(medidn 9,1 mésice versus 5,1 mésice). Median
celkového preziti byl 20,7 mésice ve skupiné s be-
vacizumabem a capecitabinem a 16,8 mésice
ve skupiné se samotnym capecitabinem.

Toxicita byla v obou ramenech srovnatelna.
Zavazné nezadouci udalosti nastaly u 40 (30 %)
ze 134 nemocnych v kombinované skupiné
au42 (31 %) ze 136 v capecitabinové skupiné.
Kvali toxickym ucinkdm byly davky upraveny
U 55 (41 9%) v kombinované skupiné a u 36 (26 %)
v capecitabinové skupiné.

V klinické praxi se terapif seniorl denné se-
tkdvame. Lécba této podskupiny nemocnych je
specifickd a je kladen vysoky dlraz na zachovanf
kvality Zivota s pfiméfenou Ucinnosti terapie.
Kombinace bevacizumabu s kapecitabinem je
rezimem prvni volby u této skupiny nemocnych.
Bez ohledu na RAS mutaci. Vyhodou je ambu-
lantnf podani v tfftydennim rezimu.

Vlastni zkusenosti s Ié¢bou seniord je mozné
porovnat s vysledky randomizovanych studif diky
observa¢nimu projektu Corect. V hodnoceném
souboru 272 pacientd s metastatickym kolorektal-
nim karcinomem ve FN Brno bylo celkem 40,8%
nemocnych starsich 65 let. Tito nemocni bylilécent
v prvnf linii kombinacf anti-VEGFR (bevacizumab)
+ capecitabin. Median celkového preZiti byl u této
skupiny nemocnych prodlouzen na 18,2 mésice
a doba do progrese na 11,2 mésice. Publikovana
data z FN Brno koresponduiji s prezentovanymi
vysledky studie AVEX. Se vzristajici populaci seni-
orUl je stéle vice vyznamny léCebny rezim, ktery je
ucinny a zaroven dobfe tolerovany, ktery nezhor-
suje kvalitu Zivota polymorbidnich nemocnych.
Bevacizumab Ize jako jediny cileny lék kombinovat
s capecitainem a nabizi Setrny rezim 1é¢by nemoc-
nych vyssich vékovych skupin s metastazujicim
kolorektalnfm karcinomem.

Zavér

Lécba kolorektdlniho karcinomu u seniorl je
vysoce specifickd, je nezbytny individudIni pfi-
stup s ohledem na biologicky vék a komorbidity
kazdého jednotlivce. Cilem je prodlouZent preZitf
s ddrazem na dobrou kvalitu Zivota. Lé¢ba by



166 | Prehledové cldnky

méla byt vedena s ohledem na vysledky klinic-
kych studif zkusenym tymem. Diskuze jednotli-
vych pfipadd na urovni zkusenych odbornik{
v multidisciplindrnich tymech umozriuje jednak
zvazit moznosti kurativnich chirurgickych vyko-
n{, tak moznosti abla¢nich metod. Systémova
|é¢ba, kombinace chemoterapie a cilené lécby
prodluZuje preZiti i u pacientd s metastatickym
onemocnénim vyssich vékovych skupin s dob-
rou kvalitou Zivota.
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