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Informace o dusevnim
vlastnictvi:

Tato prezentace je autorskym dilem vytvorenym
zameéstnanci Masarykovy univerzity.

Studenti predmeétu maji pravo poridit si kopii
prezentace pro potreby vlastniho studia.

Ny NI

bez svoleni Masarykovy univerzity je v rozporu
se zakonem.




Nejcastéjsi malignity — muzi a zeny
Incidence zhoubnych novotvar( v CR dle pohlavi v letech 2014-2018
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Nejéast&jsimi zhoubnymi novotvary kromé nemelanomovych koznich ZN byly v letech 20142018 u muzi v Ceské republice ZN prostaty (C61), ZN tlustého stfeva a koneéniku (C18—
C20) a ZN prudusnice, pradusky a plice (C33, C34). U Zen v Ceské republice to byly ZN prsu (C50), ZN tlustého stfeva a koneéniku (C18—C20) a ZN prudusnice, pradusky a plice
(C33, C34).
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Mortalita na zhoubné novotvary v Ceské republice podie pohlavi v letech 2014-
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tlustého stfeva a konecniku (C18—-C20) a ZN slinivky bfidni (C25).

Nejéast&j§imi pFicinami umrti na zhoubné novotvary kromé nemelanomovych koznich byly v letech 2014-2018 u muza v Ceské republice ZN priidusnice, pradusky a plice (C33, C34), ZN
tlustého stfeva a kone¢niku (C18-C20), ZN prostaty (C61) a ZN slinivky bfi§ni (C25). U Zzen v Ceské republice to byly ZN priidusnice, pradusky a plice (C33, C34), ZN prsu (C50), ZN
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Nejgast&jsim zhoubnym novotvarem v pritomnosti nebo s jeho historii z let pfedchozich (neuvazujeme-li nemelanomové kozni ZN) byl mezi muzi Zijicimi v Ceské republice k 31. 12. 2018
ZN prostaty (C61), ZN tlustého stfeva a kone¢niku (C18—C20) a ZN ledviny (C64). U Zen to byly ZN prsu (C50), ZN délohy (C54, C55) a ZN tlustého stfeva a kone€niku (C18-C20).
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Prevalence zhoubnych novotvarG v Ceské republice podie pohlavi k 31. 12. 2018
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Kolorektalni karcinom
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C RC 3. nejcastéjsi ZN celosvétové, I1: 1 800 000/rok, M: 880 000 / rok

C18=C21 = 7N tlustého stifeva a konecniku -4 Incidence

Yiuoj v Caze -4 Mortalita
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Incidence zhoubnych nadori tlustého stieva a koneéniku (C18-C21) u obou pohlavi v mezinarodnim srovnani.
ASR(W) — pocet nové diagnostikovanych nador na 100 000 osob vékoveé standardizovany na svétovy vékovy standard.
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Zdroj: Ferlay J, Ervik M, Lam F, Colombet M, Mery L, Piferos M, Znaor A, Soerjomataram |, Bray F (2018). Global Cancer
Observatory: Cancer Today. Lyon, France: International Agency for Research on Cancer. Available from: https://gco.iarc.fr/today,
accessed on 4 October 2018.
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Klinicka symptomatologie
aneb

proc pacient prijde ??
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Kolorektalni karcinom /CRC)

Colon:
e krev ve stolici (vice pravy tracnik)
- mikroskopicky — screening — test na OK
- makroskopicky
* obstipace az ileosni stav (vice levy tracnik)

Rektum:
* Tenesmy

Obecné priznaky:

* Unava, slabost, anemizace, nechutenstvi, vahovy ubytek,
bolesti bricha, stridani zacpy a prujmu ...

Hasmoceult
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Diagnostika
aneb

jak na to prijdeme ??
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CRC:

* Kolonoskopie (rektoskopie)
s biopsii k histologickému vysetreni !!!

Rozsah onemocnéni — staging: TNM

 CT bricha a panve

* CT plic a mediastina nebo RTG plic

* MR panve nebo TRUS u ca rekta

e odbér nddorovych markert: CEA, CA 19-9

Stav pacienta:

* anamnesa, objektivni vysetreni
 krevni obraz, biochemie, moc a sediment
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TNM klasifikace:

Tumor - dle stupné invaze do stény (C16 a CRC)

e T1-posubmukdzu

e T2 -do muscularis propria

e T3 -dosubserdzy

* T4 - prorustani do okolnich organu

(u ca pankreatu dle velikosti a invaze do okolnich cév)

Nodus lymfaticus — dle poctu postiZzenych uzlin

e CRC-N1(1-3), N2 (4 a vice)

e C16—N1 (1-2), N2 (3-6), N3 (7 a vice)

e (C25-jen NO (bez LU) a N1 (jakykoliv pocet postiz LU)

Vletastasis — hematogenni diseminace do vzdalenych organt
* MO —-bez meta

* M1la— meta ohranicené na 1 organ (zvaz resekci!)

* M1lb - meta ve vice organech (neresekabilni)
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TNM klasifikace:

Stadium | = mensi nador, vétsinou NO, vzdy MO

Stadium IV = M1 B
TNM é_lassifocation of
, o ) MALIGNANT
Stadium Il a lll = mezi vySe uvedenym TUMOURS

CRC:
e st.1I-T3,T4 a NO
e st. lll —jakékoliv T, ale N+
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Histologie
aneb

s kym (s ¢im) mame tu cest ??
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Adenokarcinom = nador ze 3lazek sliznice

CRC
- intestinalni, mucindzni ...

Molekuldrni/IHC analyza:
- MSI-H/L
- mutace RAS / BRAF u metastat.

GRADING = stupen diferenciace nadoru = mira agresivity

G1- dobre diferencovany x  G3- nizce diferencovany
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Chirurgicka lécba
aneb

pryc s tim dokud to jde !!!
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CRC:

Colon: operace ihned
- hemikolektomie - pravostranna

Rektum: po neoadjuvantni CH-RT

resekce nadoru s dostatecnym bezpecnostnim lemem zdravé
tkané nad a pod a s resekci mezocolon s odbérem min. 12
lymfatickych uzlin I1!

- levostranna

LAR = low anterior resection
amputace rekta dle Milese (trvala stomie)

Primarné diseminované pacienty bez priznaku hrozici strevni
obstrukce neoperovat, ale zahijit systémovou lécbu !!!
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Onkologicka lécba
lokalizovanych stadii

aneb

Zzmiz a uz se nevracej !!
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CRC: 1t:

Ca colon:

- adjuvantni CHT po dobu 6 mésicl u ,rizikovych pacient(” :

pozitivni resekcni okraje, T3, N+, G3, mucinozni karcinom, lymfaticka, vaskuldrni Ci perineuradlni
invaze, nedostatecny pocet vysetrenych LU (<12), operace v ileoznim stavu...

- CHT na bazi 5-FU (dfive bolusové, dnes kontinualni i.v. podani — FU/FA deGramont a
jeho modifikace — pripadné p.o. analog 5-FU capecitabin)

- u pacientl stadia lll do kombinace oxaliplatina (rezim FOLFOX)
- adjuvantni RT NE !!!

Oalpaine [
Ca rekta: {"’““"’“ \ =
- neoadjuvantni konkomitantni CH-RT u rizikovych pacientu (T3 a vice —= oo 1§ l/

a/nebo N+ dle EUS nebo MR panve) s cilem
downstagingu a zvysSeni procenta sfinkter-sSetricich operaci

-  RT 50Gy béhem 5 tydn( + capecitabin
- nebo kratka RT 5x5,0Gy + CHT sekvencné

- resekce za cca 8 tydnli od ukoncéeni CH-RT

- po operaci zvazit adjuv. CHT do celk. doby 6 mésicl
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Onkologicka lécba
lokalné pokrocilého a diseminovaného
onemocheéni

aneb

kdyz nador vyoperovat nejde ...
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Metastaticky CRC:

* nejcCastéji meta jater (80%), dale plic, peritonea, lokalni recidivy ...

e paliativni CHT na bazi 5-FU nebo capecitabinu v kombinaci s irinotekanem
(reZim FOLFIRI) nebo oxaliplatinou (rezimy FOLFOX / XELOX)

e paliativni” x ,kurativni“ x , symptomaticka” terapie
e ,série chemoterapie” a,linie lécby”

e cilena lécba:
- anti EGFR — cetuximab, panitumumab
- anti VEGF — bevacizumab, aflibercept, ramucirumab
- tyrosinkinazové inhibitory: regorafenib

e u nadoru rekta zvazeni paliativni radioterapie (konkomitantné s CHT)
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Epidermal growth factor receptor (EGFR):
monoklonalni protilaky cetuximab a panitumumab

————

I;Rﬁ;epftaf—s‘pédﬁt Iiga-nds—l
EGF NRGs NRGs —
TGFa B-cellulin (O

Amphiregulin HB-EGF
B-cellulin \
HB-EGF

Epiregulin

Cell proliferation
Cell survival
Invasion and metastasis
Tumor-induced neoangi®genesis
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Vaskuldrni endotelidlni rastovy faktor (VEGF):
bevacizumab, aflibercept, ramucirumab

Vétsi nador
e vaskularni
o metastaticky potencial

Maly nador (1—-2mm)
e avaskularni
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Radikalni resekce metastaz muze vést k vyléceni !!

Predoperacni (neoadjuvantni) systémova lécba (CHT+cilena lécba) inicialné
neresekabilnich jaternich metastaz se snahou o konverzi na resekabilni stav

RESEKCE METASTAZ = $ance na ,vylééeni“ pacienta !!!
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Prehled terapeutickych moznosti
u jaternich metastaz

* resekcni vykony ruzného rozsahu

* lokalni ablativni (destrukéni) techniky
- radiofrekvencni ablace (RFA)

- alkoholizace
- kryodestrukce

 chemoembolizace (TACE)

* stereotakticka radioterapie
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Rakovina
jicnu
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Klinicka symptomatologie
aneb

proc pacient prijde ??
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C15:

* dysfagie, odynofagie

* nevolnost, zvraceni po jidle

* nechutenstvi, vahovy ubytek,
* Unava ...

 krvaceni = zvraceni krve
e anemizace — Unava, slabost, dusnost ...
* bolesti bricha

Zaludek

Rakovina
jicnu
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Cle:

 zpoc&atku ZADNE PRIZNAKY !!!

 tlak v epigastriu, pocit plnosti po jidle — malé porce
* nevolnost, zvraceni

* nechutenstvi, odpor k masu
e vahovy Ubytek, unava ...

e krvaceni - zvraceni krve
e anemizace — Unava, slabost, dusnost ...
* bolesti bricha
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Diagnostika
aneb

jak na to prijdeme ??
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C15 + C16:

e Gastroskopie
s biopsii k histologickému vysetreni !!!

Rozsah onemocnéni — staging: TNM

e CT bricha a panve

* CT plic a mediastina nebo RTG plic

* Endosonografie (jicnu)

odbér TM: CEA, CA 72-4 u adenoca,
CYFRA 21-1 + SCC u spinoca

Stav pacienta:
* anamnesa, objektivni vysetreni
e krevni obraz, biochemie, moc a sediment
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Histologie
aneb

s kym (s ¢im) mame tu cest ??
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Adenokarcinom = nador ze 3lazek sliznice

C15
- spinoca — horni 2/3 jicnu

(,kde se jezdi, tam se dlazdi”)
- adenoca - dolni 1/3 jicnu + EGJ

- dosetreni MSI, HER2, EBV, PDL1

C16 — Laurénova klasifikace:

- intestinalni (lepsSi progndza) nebo difuzni (Spatna prognodza)
- dosetreni HER2 u metastatickych, MSI, EBV, PDL1

GRADING = stupen diferenciace nadoru = mira agresivity

G1- dobre diferencovany x  G3- nizce diferencovany

Mmu
MED
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Chirurgicka lécba
aneb

pryc s tim dokud to jde !!!
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C15:

- RO resekce s histologicky negativnimi okraji
a regionalni lymfadenektomii

* Nadory horni 1/3 jicnu — neresekabilni - definitivni CHRT
* Nadory dolnich 2/3 jicnu — ezofagektomie + nahrada jicnu tubulizovanym Zaludkem
(neposSkozenym — pac. by nemél mit predem PEG !!)
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Cle:

- RO resekce s histologicky negativnimi okraji
s min. D1 lymfadenektomii (odbér min. 15 LU !!!)

* Difuzni ca nebo ca kardie — totalni gastrektomie

L

* Intestindlni ca - subtotalni (parcialni) gastrektomie
(min 5cm proximalné i distalné)
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Onkologicka lécba
lokalizovanych stadii

aneb

Zzmiz a uz se nevracej !!
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Nadory zaludku a EGJ: - D R

Wkaouct

1/ perioperacni CHT rezimem FLOT nebo jeho modifikacemi: & &

(FLOT = 5-FU + leukovorin + oxaliplatina + docetaxel)

FLOT...FLOT...FLOT... FLOT... operace... FLOT... FLOT...FLOT...FLOT

2/ adjuvantni CHT FOLFOX (po RO resekci + D2 disekci)
(FOLFOX = 5-FU + leukovorin + oxaliplatina)

3/ adjuvantni CH-RT s 5-FU na celkovou dobu 5 mésicu

* po RO resekci (a DO nebo D1 disekci) u pacientl T3-4 a/nebo N+
* po R1 resekci vzdy


http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCIr0t4-1oMcCFQl_GgodBywMWg&url=http://101nursing.com/2015/06/20/chemo-med-5fu-fluorouracil/&ei=5JfJVYryDIn-aYfYsNAF&bvm=bv.99804247,d.d2s&psig=AFQjCNE0g6DD7B9XQruVlXOTdviiIwdG2w&ust=1439361369651933
http://cancerologiaintegraldelsur.com.mx/829444_Cancer-de-Pancreas.html
https://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=&url=https://www.czecrin.cz/events-1/konference-lide-zdravotnictvi-a-pravo&psig=AOvVaw1wXbKVbRVN__edlMmBhNv2&ust=1568398237102911

. ~ o
Oxa"P'f,!.L?ﬂ. Q,-“'

D
s TEVALS

Novma |

i 117

Nadory jicnu:

Adenoca distalniho jichu

— |écba jako ca zaludku — idealné perioperacni FLOT

Spinoca:

* horni 1/3 jicnu — nelze operovat — definitivni CH-RT

= stiedni (dolni) 1/3 jicnu:

- 1/ neoadjuvantni CH-RT (paklitaxel/CBDCA) + operace +
sledovani (nové adjuvantni imunoterapie nivolumab)

- 2/ radikalni operace + adjuvantni CH-RT
(rezimy na bazi platiny / FU / paklitaxel)

U
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Onkologicka lécba
lokalné pokrocilého a diseminovaného
onemocheéni

aneb

kdyz nador vyoperovat nejde ...
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C15 + C16 metastaticky:

paliativni CHT na bazi 5-FU v kombinaci s cisplatinou nebo
oxaliplatinou (rezimy DDP/FU/FA nebo FOLFOX ), pfipadné jesté v
kombinaci s docetaxelem

pfi progresi taxany (paklitaxel / docetaxel) nebo irinotekan

cilena lécba:
- anti HER2 — trastuzumab (Herceptin)
(jen u overexprese HER2 — cca 20% pacientl)
- anti VEGF — ramucirumab + CHT
- moderni imunoterapie - anti-PD1 (nivolumab) + CHT

podpurna lécba — stenty, analgoterapie, vyziva ... !!!
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Karcinom pankreatu (KP) — problém vyspélych zemi:

2020

Ferlay J et al. GLOBOCAN 2020
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Karcinom pankreatu (KP, C25)

* patfi mezi ,top 5 cancer killers”

* KP je jedinym z téchto ,top 5%
u kterého se predikuje nartst
mortality v nasledujicich letech

* v r. 2016 se KP posunul v
zebricku nejcastéjsi priciny
umrti na ZN v USA ze 4. na 3.
misto, ¢imz predbéhl karcinom
prsu

e oCekdava se posun na misto
druhé hned za karcinom plic

Projected Cancer Deaths,
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Pancreatic cancer is a disease with a poor prognosis
and will soon become the 2" cause of cancer death worldwide

In 2020, 495 773 new cases of pancreatic cancer were reported, worldwide.
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Pancreatic Cancer Action. Available at: www.pancan.org/facing-pancreatic-cancer/about-pancreatic-cancer/survival-rate/ (Accessed 8/10/2020)
Rawla P et al. World J Oncol. 2019;10(1):10-27.
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Mortalita na novotvary v Ceské republice v letech 2014-2018
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Karcinom pankreatu ... www.svod.cz
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C25 — epidemiologie

C25 = /N =slinivky brisni = Incidence
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Ca pankreatu:

C259 = 7H slinivky bFisni
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80 % pacientu diagnostikovano s pokrocilym, neresekabilnim onemocnénim !!

i z téch, kteri uspésné absolvovali RO resekci a adjuvantni lécbu, 85 % zrelabuje !!

,cure rate” jen cca 6-9 % (pravdépodobnost preziti 25 let)

median preziti (mOS) u pacientl s metastickym KP bez lécby je cca 4 mésice !!

PricCiny:

e pozdnistanoveni diagnozy (dlouhy asymptomaticky pribéh)

 komplikovana anatomicka lokalizace (i maly nador ¢asto neresekabilni)

* denzni vazivové stroma zamezujici pristupu cytostatik

* chemo-iradio-rezistentni onemocnéni (jedno z nejrezistentnéjsich vubec !!!)

* nékolik pacientt v jednom (nddor + bolesti + DM + anorexie/vahovy Ubytek + ikterus...)

Casolino R et al. Ann Oncol. 2021 Feb;32(2):183-196
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Klinicka symptomatologie
aneb

proc pacient prijde ??

= =
m e
O =


https://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=&url=https://www.czecrin.cz/events-1/konference-lide-zdravotnictvi-a-pravo&psig=AOvVaw1wXbKVbRVN__edlMmBhNv2&ust=1568398237102911

Il
M

ma

C25:

zpo&atku ZADNE PRIZNAKY
- dg az v pokrocilém stadiu !!!

bolest v epigastriu a v zadech
obstrukéni ikterus — kuze, stolice, moc
unava, slabost

nechutenstvi, dyspepsie, vahovy ubytek

nevolnost, zvraceni

diabetes mellitus ...
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Zalezi na typu nadoru !!

12 mésicu

VS.

7 let
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* duktalni adenokarcinom pankreatu

e neuroendokrinni nddor (NET)
(3-5% vSech nadorl pankreatu)
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Diagnostika
aneb

jak na to prijdeme ??
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Diagnostika:

- endosonografie (EUS) pripadné ERCP

s biopsii k cytologickému vysetreni !!!

- meta jaterni — biopsie jater pod UZ/CT

Rozsah onemocnéni — staging: TNM

— CT bricha a panve (nebo MR)
— CT plic a mediastina nebo RTG plic
— odbér nadorovych markeru: CEA, CA 19-9

Celkovy stav pacienta:

— performance status
— anhamnéza, fyzikalni vysetreni
— krevni obraz, biochemie, moc¢ a sediment
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50-60 % 20 - 30 % 10-20%

m &

Me.taStat'c Locally advanced
Disease Disease

60% 25%

Overall survival  5-11 mo 9-16 mo 15-30 mo > 2 years
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Chirurgicka lécba
aneb

pryc s tim dokud to jde !!!
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* jedina potencialné kurativni metoda lIécby KP !!

Lokalizace nadoru:
e 70-80 % v hlavé pankreatu
(prip. v processus uncinatus)

e cca20%v téle
e ccal0%vkaudé

q
|
 HPDE (Whippleova operace) / -

e distalni pankreatektomie

* totalni pankreatektomie

* intenzivni predoperacni priprava v€etné (imuno)nutrice a RHB

Komplikace: pankreaticka pistél (20-50 %), DM (v zavislosti na rozsahu resekce), hojeni, infekce
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Ugems,  Stanoveni resekability karcinomu pankreatu:  MED

Onkolog Patolog
Radioterapeut Radiolog
Gastroenterolog Chirurg

Vzhledem k absenci zcela jednoznacnych a jednotnych kritérii resekability je doporucovano, aby
KAZDY PACIENT s nemetastatickym KP byl zhodnocen mezioborovou indikaéni komisi

- v MOU - KDO - kazdy étvrtek 14-15,30 hod

NCCN Guidelines. Pancreatic Adenocarcinoma. Version 1.2020. Available at
https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/PDF/pancreatic.pdf (Accessed March 2020).
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Onkologicka lécba
lokalizovanych stadii

aneb

Zzmiz a uz se nevracej !!

= =
m &
O =


https://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=&url=https://www.czecrin.cz/events-1/konference-lide-zdravotnictvi-a-pravo&psig=AOvVaw1wXbKVbRVN__edlMmBhNv2&ust=1568398237102911

-4

NOC 003790 €1
VIAL Mo 7501

2
GEMZAR® 7
Qemcitabine HCI

For injection (q"u
200 mg E}r"’“" =
St ) e . m
| ForkV.useonly ";
Sreriie Siaght Ute il \ - -:::-no
00 MOT NEYmCCRATY " ‘vl m m’ =‘
I :.’7‘.::;1
=

C25:

 odr. 2018 rezim FOLFIRINOX (5-fluorouracil + leukovorin +
irinotekan + oxaliplatina) u pac. vdobrém stavu -6 m

adjuvantni CHT Gemcitabin u pac. v horsim stavu

adjuvantni RT nebo CH-RT neprokazala benefit

riziko relapsu onemocnéni cca 80% !!
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Onkologicka lécba
lokalné pokrocilého a diseminovaného
onemocheéni

aneb

kdyz nador vyoperovat nejde ...
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C25 - lokdlné pokrocily / metastaticky:

e paliativni CHT na bazi 5-FU v kombinaci s oxaliplatinou a irinotekanem
(rezim FOLFOXIRI resp. FOLFIRINOX) —

NOC 00631980 01
VIAL No. 7501

nebo = —

« gemcitabin + paklitaxel vazany na albumin = ) = GEMZAR®

Gevcitabine KCI
y N it For injaction
nebo ', == il{'g =1 200 mg
| ~I.llgiﬂ gm&:"’ =1 b et 1) e

= e | I For LY. use only

S Steriie Tiaghe Use Vsl |

* jen gemcitabin (u pacienttl v horsim stavu) T e T ity ecsbat

fix only

* cilena |écba — jen malé podskupiny (MSI-H, BRCA1/2 mut, NTRK — 3 1 %)

* u lokalné pokrocilého onemocnéni 3 mésice FOLFIRINOX, pri dobré
odpoveédi zvazeni konkomitantni CH-RT s kontinualnim 5-FU nebo |épe
STXRT

* velmi Spatnda progndza !!!

Linearni urychlovac VARIAN Truebeam STX


https://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=&url=https://www.czecrin.cz/events-1/konference-lide-zdravotnictvi-a-pravo&psig=AOvVaw1wXbKVbRVN__edlMmBhNv2&ust=1568398237102911
http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCPia1t-0oMcCFYY2Ggodmk4IXQ&url=http://www.medhelp.org/tags/show/82094/gemcitabine&ei=gJfJVfjaAobtaJqdoegF&bvm=bv.99804247,d.d2s&psig=AFQjCNGUDDyRVYhus-1goM0NFGkv5vTMdg&ust=1439361272580830
http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0CAcQjRxqFQoTCIr0t4-1oMcCFQl_GgodBywMWg&url=http://101nursing.com/2015/06/20/chemo-med-5fu-fluorouracil/&ei=5JfJVYryDIn-aYfYsNAF&bvm=bv.99804247,d.d2s&psig=AFQjCNE0g6DD7B9XQruVlXOTdviiIwdG2w&ust=1439361369651933

==
m e
O =

Nadory jater:

1/ hepatocelularni ca

2/ cholangiocelularni ca
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Hepatocelularni
karcinom
(HCC)

Hepatocellular carcinoma

r9

Bsed
Cleveland 2
Clinic Liver Placement
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HCC: 17. nejéastéjsi ZN, 9. nejcastdjsi pri¢ina imrti na ZN v CR
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Toxins
(Aflatoxins)

Chronic
inflammation

Metabolic disorders

(NAFLD, NASH) Hepatocellular

carcinoma
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HBYV is the first risk factor of liver cancer
worlwide

HBV infection prevalence

* Worldwide: 350 millions of infected
patients (5 % of the population)

B

| Similar distribution |

%

Liver cancer mortality

* Worldwide: > 500 000 death/year
(>S50 % related to HBV)

McGlynn et al. Best Pract Res Clin Gastroenterol 2005,;19:3-23




Incid

————————————

NASH

United States
In the United State:
| NAGH associsted with

| smerging a3 & rab lactor
bor HOC in 1014 35% of

the UL adult populstion
wai obese
.

:

]

J obeity and/ or diabetes; o
|

Incidence and risk factors-HCC
€nce rates of HCC according to geographical area.

. HCV

Egypt

HOV i responsible for 31N of liver sances
casns The prevelence of HCV infection
rowe from 112 1o 105 milion individuals
from 19000 to 2005 globally Egypt hes the
highest prevelence al HCY in the world
sitimated ot 14 7%

Mungolia

Mangelia het the warkd & hgheit incidance
of Lver cancer with 78 cares per 100,000
hatitants (D time: tha global rwrage)

Undaitying rok lactors ace HITY and MOV
rdectian and slcabhal R L T TR

Chne

A arimately
SN I N
— can be sttt ed
1o HBY (e tion

Diwtary maposuwrs
to aflstoun 8l o
an important

population v YN
coltector for ok i
developm l
Sub- Laharen

Africe and ;
Southeait Asia Y

An sitionstod Age - standardiznd Liver cancer

G0N of lver l rates par 100,000 peaple
cances cares have L I 31-41
sflatonn Bl s e ‘ - 5449 - <20
volectar n Suden ! mA2S5D No data

Liovet JM et al. Nat Rev Dis Primers 2016



==
m e

Diagnostika + staging HCC

* vicefazové multidetektorové CT nebo dynamicka MR s kontrastem + TM (AFP)

 ,non-invazivni diagnostika“ moznda pouze u pacientu s cirrhosou - postavena na
identifikaci charakteristickych vaskularnich znakd HCC — hypervaskularizace v arterialni
azi s typickym w u v portalni venozni fazi
fazi s typick ashoutem tal f

* biopsie - rozhodnuti bioptovat jaterni |ézi susp. z HCC by mélo byt u¢inéno v ramci MDT
BCLC B stage HCC

l fseaalf:it?lgd l Up-to-7 rule lUnresectable l
Resection TACE .
i ' . Sorafenib
resection aqd RFA Transplantation TACE and RFA/PEI {if TACE is unsuitable
or resection or novel has failed
by novel technique embolization technique or has failed)
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Lécba HCC BCLC B stage HCC

l fseaar:i;gd l Up-to-7 rule lUnresectable
Resection | TACE '
i ’ : Sorafenib
resg:: tr'e(z):e?:?ignRFA Transplantation | -E (‘;‘P 20'3,2?/%' (if TACE is unsuitable
by novel technique | | embolization technique | | 0[ has failed)

 sorafenib — standard u pacient( s pokrocilym/metastatickym HCC a dobrou funkci jater (BCLC st.
C) a u pacient( s lokdlné pokrocilym HCC progredujicich na TACE

* po progresi na sorafenibu — regorafenib, jinak BSC nebo studie
« nové moderni imunoterapie

* nepouzivat systémovou CHT, tamoxifen, imunoterapii, antiandrogeny, somatostatinova analoga !!
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CHOLANGIOCARCINOMA (CCA): a heterogeneus cancer !

INTRAHEPATIC

Hepatopancreatic Duct
Ampulla of Vater

Nadory
ZluCovych
cest
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Nadory zZluc. cest:

C23,C24 = 7H Zluiéniku a Zlucovich cest
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C23,C24 = 7N Zluéniku a Zlucovich cest = Incidence

vekowd struktura populace pacientd
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Epidemiologie

* < 1% vSech nadoru, 10-15% vSech primarnich nadort jater
e nejéastéji v 7. dekade, vice u muzd (M:Z ...1,2-1,5: 1)

CHOLANGIOCARCINOMA (CCA): a heterogeneus cancer !

Kategorie: 4 | - @ /BN INTRAHEPATIC
 I[H (vjatrech) .................. 10-20%
* EH - perihilozni (Klatskin)....... 50%

-distalni ...l 30-40%

e ca zlucéniku

Hepatopancreatic Duct
Ampulla of Vater
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CHOLANGIOCARCINOMA (CCA): a heterogeneus cancer !

Epidemiologie a etiologie

] i “
topancreatic Duct ‘

7

* Incidence v Evropé, USA a v Australii nizka (0,3-3,5/100 tis)
* Mnohem vy&&i incidence v Thajsku, Cin&, Korei (motolice) — Thajsko 90/100 tis

* Incidence v poslednich letech nardstala, vyjimkou je Dansko, Norsko a CR, kde klesa
(Castéji provadénd CHCE — odstranéni nejvétsiho rizikového faktoru pro BC)

Rizikové faktory:

* Zlucové kameny e Chronické infekce

° V4 /7 Vv v 7 . , ,
Porcelanovy zlucnik * Kongenitalni malformace

o Z|UénikOVé pOIpr e obezita

* Primarni sklerotizujici cholangitis
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Diagnostika:

 peclivé rozliSovat jednotlivé typy (IHC, PHC, DC, GBC)
* patologicka dg by méla byt stanovena pred zahajenim jakékoliv ne-chirurgické Iécby

e UZ (biliarni obstrukce)

* MR a MRCP pred jakoukoliv biliarni intervenci (lepsi nez CT)

 ERCP - k reseni ikteru, biopsii, brushingu

e EUS + FNAB (pri neuspéesné verifikaci cestou ERCP)

* rozhodnuti provést biopsii by meélo byt provedeno v ramci MDT (ne u operab. pac.)

* naopak histol./cytol. potvrzeni dg nutné u lokalné pokrocilého/inop. onem.

* CA 19-9 — prognosticky vyznam (pokud neni biliarni obstrukce !!)
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Chirurgicka lécba:

* radikalni resekce + LAE = jedina kurat. metoda

Biliary fract cancer

* typ operace zavisi na typu nadoru a lokalizaci
* dostatecna funkcni jaterni rezerva !!

IHC:

* resekce vcetné LAE podél hepato-duoden. ligamenta (prognosticky
vyznam N+)

DC:

* nutna parcialni duodeno-pankreatektomie s extenzivni resekci
choledochu az k jaternimu hilu - prognoza lepsi nez u adenoca pankr

N e

Ca zZlucniku |- l /'.
o

 incidentalni ndlez (pri zpracovani tkané po CHCE)
| Adjuvant

i chemotherapy®

e ——

Surveillance J

e nutné doplnéni stagingu a detailni popis histologie
* reresekce témér vzdy (od stadia T1lb vyse)

* pokud nebyl zlucnik behem laparoCHCE vynat ve vaku, mela by byt
provedena i reresekce vstupl pro porty

\

v

N
[ Metastatic J

|

N
Systemic chemotherapy?
* First-line combination chemotherapy (PS0-1)*
e First-line gemcitabine monotherapy (PS2)
* Second-line chemotherapy | No standard
* Targeted therapy | No standard

Loco-regional therapy?

e Radiotherapy
» %Y_radioembolisation (iCCA)

AV
Best supportive
care




Systémova lécba:

Biliary tract cancer

Adjuvance:

v v v

N/ \ { N N
Early stage Locally-advanced { Metastatic ]

Systemic cmolherapyz

* First-line combination chemotherapy (PS0-1)*
* First-line gemcitabine monotherapy (PS2)

* inic. DDP/gem nebo jen gem * Second-line chemotherapy | No standard
| S AR * Targeted therapy | No standard

e adjuvantni CHT i CHRT pfinasi benefit v preziti zejména u pac. N+ nebo
po R1 resekci

* doporuc. davka RT: 45 Gy (a 1,8-2,0 Gy) + 5-FU (nebo cape)

Paliativni systémova lécba:

* CHT -4 ucinna cytostatika: FU, gemcitabin, DDP, oxalipt

 cilena lécby nové u nékolika molekularnich podskupin
 FGFR2, IDH1, BRCA1/2, BRAF, PIK3CA

Loco-regional therapy?

Palitivné-symptomaticka lécba: : ‘ * Radiotherapy
» %Y_radioembolisation (iCCA)

* obstr. ikterus (metal. stent), obstrukce duodena,

* pravidelné vymeény plastovych stentu, |éCba sepse

vV
* |écba bolesti s Best supportive
Surveillance care




Progndza metastatického onemocnéni

Median celkového preziti

A4 4

pfri nejlepsi podané lécbé:

24 — 30 meésicu

Co

8- 16 meésic

6- 12 mésicu
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