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Karcinom ovaria



Kombinovaná léčba v první linii pokročilého 

karcinomu ovaria

McGuire et al. NEJM 1996, 334, 1 – 6

Piccart et al. J Natl Cancer Inst 2000, 92, 699 - 708



Srovnání intravenosního a 

intraperitoneálního podání kombinace 

paclitaxel/cisplatina u karcinomu ovaria

Armstrong DK et al. NEJM 2006, 354. 34-43



Chemoterapie + CRS +/- HIPEC 

u karcinom ovaria

van Driel WJ et al. NEJM 2018; 378; 230



Možnosti léčby druhé linie

• Znovu deriváty platiny v kombinaci či 

monoterapii

• Taxany (docetaxel nebo týdenní paclitaxel) 

• Gemcitabin

• Topotecan

• Antracykliny, včetně lipozomálního doxorubicinu

• Vinorelbin

• Tamoxifen



Strategické otázky léčby druhé linie

• Monoterapie vs. kombinovaná léčba

• Volba režimu (kombinace)

• Častá alergie na karboplatinu

• Délka podání

• Udržovací léčba



Průběh CA125 u opakovaných karcinomu 

ovaria při léčbě deriváty platiny u BRCA-1 

pozitivní pacientky

Melichar B et al. Eur J Gynaecol Oncol 2009, 323-325.



Cílená léčba

Hanahan D, Weinberg RA. Cell 2011, 144, 646



Význam VEGF v patofyziologii nádorů

• růstový faktor endotelií nádorových cév

• zvyšuje cévní permeabilitu

• působí vzestup intersticiálního tlaku (nádorová 
hypertense)

• podílí se na vzniku výpotků (pleurální, 
perikardiální nebo ascites)

• potlačuje imunitní odpověď (účinek na dendritické 
buňky i přímo na lymfocyty)

• růstový faktor nádorových buněk



Účinek blokády VEGF na mikrocirkulaci a 

intersticiální tlak v nádoru

Yang et al. Cancer 2005, 103, 1561



PFS a OS ve studii ICON7

Perren TJ et al. N Engl J Med 2011, 365, 2484-96



Výsledky studie GOG-0218

Burger RA et al. N Engl J Med 2011, 365, 2473-83



Studie OCEANS

Aghajanian C et al. J Clin Oncol 2012, 30, 2039-2045.



Studie AURELIA

Pujade-Lauraine E et al. J Clin Oncol 32, 2014, 1302-8



Různé přístupy v cílení léčby



Léčba cílená na PARP – syntetická letalita

Ledermann J et al. N Engl J Med 2012, 366, 1382-92



Olaparib jako udržovací léčba u platina-

senzitivního karcinomu ovaria

Ledermann J et al. NEJM 2012; 366: 1382-1392.



Dlouhodobé komplikace po léčbě

• chronická toxicita léčby (kardiovaskulární 

onemocnění)

• sekundární nádory

• metastázy v neobvyklých lokalizacích





Měnící se průběh pokročilého karcinomu 

ovaria: mozkové metastázy

Melichar B et al. Gyn Oncol 2004, 94. 267 – 276.



Přežití nemocných v závislosti na 

extracererbrálních metastázách

Cohen Z et al. J Neurooncol 2004, 66, 313



Přežití v závislosti na léčbě

Cohen Z et al. J Neurooncol 2004, 66, 313



Meningeální karcinomatosa jako 

pozdní komplikace

Melichar B et al. Eur J Gynaecol Oncol 2008, 29: 402-404.



Prognostický význam TIL

Tomsova, Melichar et al. Gyn Oncol 2008, 108, 415 – 420.



Karcinom endometria



Pokročilé a metastatické onemocnění

• Pouze menší část nemocných s karcinomem 

endometria

• Většinou inkurabilní

• Účinná chemoterapie i hormonální léčba



Přehled výsledků systémové cytotoxické 

chemoterapie u metastatického karcinomu 

endometria

Pectasides et al. Cancer Treat Rev 2007, 33, 177



Meta-analýza randomizovaných klinických studií 

(PFS)

Humber et al. Ann Oncol 2007, 18,  409 - 420



Meta-analýza randomizovaných klinických 

studií (OS)

Humber et al. Ann Oncol 2007, 18,  409 - 420



Hormonální receptory u karcinomu endometria

Decruze & Green. Int J Gynecol Cancer 2007, 17, 964



Přehled výsledků hormonální léčby 

pokročilého/metastatického karcinomu endometria

Decruze & Green. Int J Gynecol Cancer 2007, 17, 964



Hormonální léčba

• Gestageny jsou jedinými standardně používanými 

léky

• Objektivní odpověď nepřesahuje 30% ani v 

selektovaných populacích

• Nejlepší odpověď pozorována u nemocných s 

dobře diferencovanými nádory, dlouhým 

metastatickým intervalem a plicními metastázami

• Protrahovaná odpověď a přežití jen ve vzácných 

případech

• Dobrá tolerance, závažné vedlejší účinky jsou 

vzácné



GOG 122 - srovnání PFS a OS RT vs. AP

Randall ME et al. J Clin Oncol 2006, 24, 36-44.



GOG 122 – analýza podskupin

Randall ME et al. J Clin Oncol 2006, 24, 36-44.



Srovnání recidiv při adjuvantní radioterapii vs. 

adjuvantní chemoterapii

místo recidivy WAI AP

pouze pánev 27 (13%) 34 (18%)

břišní dutina  (kromě jater) 33 (16%) 27 (14%)

extraabdominální (včetně jater) 45 (22%) 34 (18%)

neznámo 4 (2%) 2 (1%)

celkem 109 

(54%)

97 (50%)

Randall ME et al. J Clin Oncol 2006, 24, 36-44; Maggi et al. Br J Cancer 2006, 95, 266-271.



Kombinovaná analýza studií NSGO-

EC9501/EORTC-55991 a MaNGO ILLIADE-III

Hogberg T et al. Eur J Cancer  2010, 46, 2422-2431



Přehled výsledků adjuvantní léčby

Mountzios G et al. Crit Rev Oncol Hematol 2010, in press



Kombinace radioterapie s taxany

RTOG 9708

45 Gy (fr. 1.8 Gy) 

+ CDDP 50 mg/m2 D 1 a 28

+ brachyterapie

Následně

CDDP 50 mg/m2 + paclitaxel 175 mg/m2 x 4
Greven et al. Gyn Oncol 103, 2006, 155 - 159



Problémy studií adjuvantní léčby

• nedostatečná statistická síla velké části studií

• heterogenita léčených pacientek (stadium, 

histologie)

• různorodost režimů chemoterapie

• různé načasování v kombinaci s radioterapií

• komorbidita a potenciální toxicita



Závěr

• Zlepšení systémové léčby přináší zlepšení 

prognosy nemocných

• Stále více se v plánování léčby uplatňují 

poznatky o patogenese nádorů

• Roste role cílené léčby

• Přibývají důkazy pro roli imunitního 

systému v protinádorové odpovědi


