) PREHLEDOVE CLANKY
NADORY ZLUCOVYCH CEST

gemcitabin randomizovala k FOLFOX + aktiv-
ni kontrola symptoma (ASC) vs. ASC. Studie
na populaci 162 pacientl prokazala benefit
FOLFOX + ASC v parametru OS (6,2 vs. 5,3
mésice, HR 0,69, p = 0,031). | kdyz mOS je
delsi sotva o mésic, vice pacientll v rameni
s FOLFOX + ASC prezivalo 6 mésicl (50,6 % vs.
35,5%) a 12 mésicl (25,9% vs. 11,4 %). Navic
FOLFOX + ASC nevedl ke zhor3eni kvality
zivota téchto pacientl (28).

Alternativou FOLFOX ve druhé linii CCA
mohou byt rezimy s irinotecanem, konvenc¢-
nim, nebo nanoliposomalnim. Nicméné data
pro podani nanoliposomalniho irinotecanu
jsou kontroverzni. Asijska studie NIFTY, studie
faze llb, testovala u pacientt s CCA a progresi
na cDDP + gemcitabin v 1. linii kombinaci
5-FU + leucovorin + nanoliposomalni irino-
tecan (rezim pouzivany u pacientd s karcino-
mem pankreatu) vs. 5-FU + leucovorin. 178
pacientl bylo randomizovano v poméru 1:1.
Primarnim cilem byl PFS (4,2 vs. 1,7 mésice,
HR 0,61, p = 0,004), ktery byl dosazen. Studie
rovnéz dosédhla sekundérniho cile OS (8,6 vs.
5,3 mésice, HR 0,68, p = 0,02) (29). Na dru-

hou stranu evropska studie NALIRICC, faze I,
neprokazala benefit 5-FU + leucovorinu +
nanoliposomalniho irinotecanu vs. 5-FU +
leucovorinu, a navic kombinace byla vice
toxicka (30). Recentné publikovana poolovana
analyza pacientl ze studii NIFTY a NALIRICC
ale podporuje dalsi vyzkum nanoliposomal-
nihoirinotecanu v populaci pacientd s nadory
zluCovych cest, ktefi progredovali na rezimu
cDDP + gemcitabin v 1. linii lé¢by. Analyza pro-
kézala v experimentalnim rameni delsi mPFS
a ORR. Soucasné byla zdlraznéna potieba
managementu toxicity (v evropské populaci
¢astéjsi gastrointestinalni toxicita, zatimco
v asijské populaci byla pozorovana castéji
hematologicka toxicita) (31).

V pfipadé lokoregionalné pokrocilého
metastatického onemocnéni a bez priikazu
targetabilnich alteraci zUstava nadéle standar-
dem terapie kombinace ¢cDDP + gemcitabin,
kterou Ize v pfipadé nepfitomnosti kontraindi-
kaci doplnit o imunoterapii. V pfipadé progrese
onemocnéni mame robustni data o efektivité
rezimu FOLFOX v linii druhé, i kdyzZ je potieba
konstatovat, Ze klinicky benefit pro pacienty je

Tab. 1. Pokud je u pacienta identifikovdna mutace, cilend lécba je prvnivolbou (1)

Karcinom
zlucovych cest

Lokalné pokrocily/
metastazujici

Molekularni profilovani

.

Cisplatina/
gemcitabin
+ durvalumab
[, A]

zcela margindlni. Dalsi fadu systémové terapie
je tedy potieba peclivé zvazovat dle celkového
stavu pacienta, rozsahu postizeni, délky trvani
odpovédi na predchozi linii 1écby.

Lokoregionalné pokrocilé
a metastatické onemocnéni -
s targetabilnimi alteracemi

Frekvence vyskytu a zastoupeni jednotli-
vych alteraci je odlisna mezi jednotlivym ana-
tomickymi lokalizacemi s nejvyssim vyskytem
potencidlné targetabilnich alteraci v pfipadé
iCCA (zejména IDH1, FGFR). V pfipadé dCCA
jsou to zejména alterace BRAF a Her2 (typicky
u nadort zlu¢niku) (3, 4).

Vzhledem k Siroké dostupnosti je testo-
vani pomoci ,next generation sequencing”
(NGS) u pacientt v dobrém celkovém stavu
(PS 0-1 WHO) potieba indikovat jiz v pribé-
hu 1. linie Ié¢by s cilem disponovat vysledky
v pfipadé progrese onemocnéni (2). Aktudini
ESMO guidelines v pfipadé progrese na 1. linii
paliativni chemoterapie doporucuji persona-
lizovanou terapie dle pfitomné alterace (IDH1,
FGFR2, HER2, BRAF, dMMR) (Tab. 1).

IDH1 mutace
[ESCAT I-A]

Vsichni pacienti

FOLFOX
[, A; MCBS 1] Ivosidenib
Alternativné: [I, A; MCBS 2]

5-FU-nal-iri [ll, B]

FGFR2 fuze
[ESCAT I-B]

BRAF mutace
[ESCAT I-C]

Pemigatinib

! Trametinig/
[iIt, A; MCBS 3] dabrafenib

Infigratinib [, Al
[lll, A; MCBS 3] '

HER2/neu
overexpression
[ESCAT I-C]

MSI-H/dMMR
[ESCAT I-C]

. Trastuzumab/
Pembrolizumab et
[111, A; MCBS 2] 1111, A]

Prevzato a upraveno: 1. Modrd kniha Ceské onkologické spolecnosti, 31. aktualizace 2025. 2. SPC pfipravku TIBSOVO — datum posledni revize 12/2023.
Billiary tract: cancer: ESMO Clinical Practice Guideline for diagnosis, treatment and follow-up. https://www.esmo.org/quidelines/guidelines-by-topic/gas-

trointestinal-cancers/billiary-tract-cancer.
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