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KAZUISTIKA PACIENTA S DLOUHODOBYM EFEKTEM TRIFLUDIN/TIPIRACILU

terapie na bazi fluoropyrimidin( v kombinaci
s antiVEGF ¢i antiEGFR lé¢bou (2).

Popis pripadu

Uvadime kazuistiku pacienta s kolorektal-
nim karcinomem, ktery dlouhodobé profitu-
je z terapie trifludinin/tipiracilem za dobré
kvality Zivota. Nemocny byl diagnostikovan
s kolorektalnim karcinomem v roce 2014 ve
véku 65 let. Plvodem Slovdak, ale jiz od mladi
Zil na Gzemi Ceské republiky a pracoval jako
stavebni délnik, na stavbé byl zvykly koufit az
20 cigaret za den. Pfestoze vykondval téZkou
praci, zaroven sportoval. | v pribéhu onkolo-
gické terapie se vénuje sportu a nyni, ve véku
75 let pravidelné cvici. Ma nékolik sourozen-
Slovensku, zemfela neddvno na metastaticky
karcinom prsu, jind onkologickd onemocnéni
se v rodiné nevyskytla. Pred diagnézou kolo-
rektalniho karcinomu byl zdrav. Pouze v 50 le-
tech prodélal hernioplastiku v pravém tfisle.

Pro obtize s vyprazdiovanim stolice — stfi-
dani zacpy a prijmu, krev ve stolici a hubnuti
byl odesldn praktickym Iékafem ke kolo-
noskopii, kde byl zjistén stenozujici tumor
v sigmoideu v rozsahu 16-23 cm od anu. Byl
pfijat k operaci, kdy mu v prosinci 2014 byla
provedena resekce sigmoidea, lymfadenekto-
mie a primarni descendentorektoanastomdza.
Z histologie vysel invazivni mucinézni karci-
nom grade 3 s angioinvazi infiltrativné prords-
tajici sténou stfevni az do subserdzy, v jedné
lokalité bylo zastizeno prorGstani karcinomu
na povrch visceralniho peritonea, okraje re-
sekdtu byly bez nadoru. Bylo vy3etieno cel-
kem 10 lymfatickych uzlin a v Zadné z nich
nebyl zastizen nador. Molekularni vysetfeni
potvrdilo mutaci v genu K-RAS, bez mutace
BRAF a bez znamek mikrosatelitové instability.
Podle TNM klasifikace byl nddor hodnocen
jako pT4pNO0(10/0)MO 1. klinického stadia.

Poopera¢né doslo ke komplikacim cha-
rakteru dehiscence anastomédzy a poskozeni
levého ureteru, vyzadujici opakovanou revizi
dutiny bfisni, s vice¢etnou drendzi, suturou
pistéle, s nutnosti zalozeni terminalni axi-
alni transversostomie. Po zvladnuti poope-
ra¢nich komplikaci byl pacient odeslan na
Onkologickou kliniku. S ohledem na stadium
onemocnéni byl indikovan k 12 cykldm ad-
juvantni chemoterapie mFOLFOX6, absolvo-
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val celkem 11 cyklG do srpna 2015. Posledni,
12. cyklus, nemohl byt podan pro ileus ten-
kého stieva zpUsobeny bfisnimi adhezemi.
Kromé chirurgické komplikace byla tolerance
|é¢by dobra, bez zndmek hematologické toxi-
city ¢i polyneuropatie po chemoterapii.

Nésledné byl dispenzarizovén v onkologic-
ké ambulanci. V bfeznu 2016 mu byl béhem ko-
lonoskopie snesen pfisedly benigni polyp co-
lon sigmoideum. Rok poté, v bfeznu 2017, bylo
na CT popsano lozisko na plicich vlevo v hornim
laloku, s ohledem na tfilety odstup od ukonce-
né onkologické Ié¢by byl indikovan k punkéni
biopsii pod CT kontrolou. Histologicky byl ve-
rifikovan mucinézni karcinom metastatického
plvodu primdrné z gastrointestinalniho traktu
(GIT) a pro solitarni metastazu byla provedena
v ¢ervnu 2017 klinovité resekce horniho laloku
levé plice. Nebyla podana systémova terapie na
prani pacienta a nemocny dochazel na pravi-
delné kontroly. V bfeznu 2018 mu byl snesen
low grade tubularni adenom z oblasti colon
descendens. Kontrolni koloskopie po roce byla
s normalnim néalezem.

Na CT hrudniku z ¢ervence 2019 se v mis-
té pooperacnich zmén po klinovité resekci
objevila v hrudni sténé osteolytickosklero-
tickd metastdza s mékkotkanovou slozkou
ve 3. mezizebfi, propagujici se vice do hrudni
dutiny, zevné splyvajici s m. pectoralis minor.
Dosloi k dalsi progresi onemocnéni v plicich,
objevila se vicecetnd loziska, dale byly na CT
popisované zvétsené lymfatické uzliny v axi-
lach a jaternim hilu. V laboratofi byl i vzestu-
pu tumor markerd CEA a CA 19-9. S ohledem
na systémovou progresi byl nemocny indiko-
van k paliativni terapii prvni linie mFOLFOX6
a bevacizumabem. A zaroven k paliativni ra-
dioterapii na oblast osteolytické metastazy.
Byla aplikovana celkova davka 20,0Gy v 5
frakcich. Chemoterapie s biologickou Ié¢bou
byla ukon¢ena po 7 cyklech pro progresi
onemocnéni v prosinci 2019. Pacient poté
zahajil paliativni [é¢bu druhé linie FOLFIRI
a afliberceptem, kterd musela byt po druhém
cyklu ukoncena pro krvaceni z kone¢niku
na podkladé krvaceni z hemeroid(, které se
v pribéhu dalsi onkologické Ié¢by opakova-
lo. I pfes tyto komplikace absolvoval pacient
celkem 70. cykll chemoterapie FOLFIRI do
ledna 2023. Tolerance |é¢by byla dobra, bez
projevll hematologické toxicity ¢i prajmu.

Obr. 1. Hrudnik

Vlednu 2023 doslo dle CT vysetieni k dalsi
progresi onemocnéni. Pacient byl nejprve
screenovan do klinické studie, ale nasledné
byl ze screeningu vyfazen pro nevyhovujici
parametry. Proto byl indikovan k terapii 3. li-
nie trifluridin/tipiracilem, v monoterapii pro
kontraindikace bevacizumabu (opakované kr-
vaceniz GIT). Toho ¢asu ma za sebou 23. cyklG
terapie. To vyznamné presahuje median doby
do progrese (PFS) i celkového pfeziti (OS).

Podle pravidelné provéddénych CT vyset-
feni doslo ke stabilizaci onemocnéni, v labo-
ratofi se snizuje hladina nadorovych markerud
CEAiCA19-9.

Tolerance lé¢by je dobra. Zahajil dopo-
ru¢enym davkovénim 35mg/m?2. Od 3. cyk-
lu redukujeme dévky pro neutropenii a od
5. cyklu je pacient zaroven zajistén filgrasti-
nem (granulocyty stimulujicim faktorem), od
té doby nebylo nutné dévku dale redukovat
ani cyklus odkladat. Primérné jedenkrat za
3 mésice je potieba pacientovi podat trans-
fuze erytrocytl pro anémii. Hematologicka
toxicita byla nej¢astéjsim nezadoucim ucin-
kem i v klinickych studiich (3). V posledni dobé
si stéZuje na podrazdénost v dny, kdy uziva
trifluridine/tipiracil.

Diskuze

Trifluridin/tipiracil je nyni standardem
lé¢by pacientl predlécenych pro kolorek-
téIni karcinom, nase zkusenosti s toleranci
tohoto preparatu jsou dobré. Pfi explorativ-
ni analyze podskupin pacientl lé¢enych ve
studii RECOURSE byly jako nejlepsi prognos-
tické faktory identifikovany absence jater-
nich metastaz pfi randomizaci, pacienti

s méné nez 3 lokalitami metastaz a dobou
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