Novosti v sistemskem zdravljenju karcinoma poziralnika - klini€ni primer
Novelties in the systemic treatment of esophageal carcinoma - case reports
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Rak poziralnika sodi med rake prebavil z najslgim®mnozo. V zadnjih letih pa se prezivetje bolnikzov
rakom poziralnika podaljSuje z vpeljavo novih obdittravljenja. Klinéne Studije so pokazale pomemben
doprinos k izboljSanju prezivetja téasa do napredovanja bolezni z uporabo kombinirengokerapije z
imunoterapijo pri bolnikih z razSirjenim rakom paanika. Pri bolnikih po resekciji raka poziralnika na
klini¢ni pomembnosti pridobiva dopolnilno zdravljenjeizalumabom. Kvalitetna obravnava bolnikov z
rakom poziralnika je multidisciplinarna ter vkiuje tako prehransko, kirurSko, radio-terapevtsko,
sistemsko ter paliativno obravnavo. d@joci prispevek nam poda primer bolnika z loko-regiowal
boleznijo raka poziralnika, ki je post-operativn@jel dopolnilno terapijo z nivolumabom. Drugi pem
pa opisuje bolnika z razsSirjeno boleznijo raka agofastiinega stika, ki je prejel kombinirano
kemoterapijo z imunoterapijo z nivolumabom.

Kljuéne besede: rak poziralnika, kombinirana kemoterapija z imwrapijo, dopolnilna terapija z
nivolumabom, multidiscplinarna obravnava, kiima primera.

Abstract

Esophageal cancer is one of the gastrointestimadera with the worst prognosis. In recent years, th
survival of patients with esophageal cancer has leegended with the introduction of new forms of
treatment. Clinical studies have shown a significamtribution to improving survival and time tesdase
progression using combined chemotherapy with imrtharapy in patients with advanced esophageal
cancer. Complementary treatment with nivolumab @hnigg clinical importance in patients after
esophageal cancer resection. Quality treatmenatoéms with esophageal cancer is multidisciplireamg
includes nutritional, surgical, radio-therapeusystemic and palliative treatment. The presentlarti
presents the case of a patient with loco-regiosapleageal cancer who received adjuvant systemiagiie
with nivolumab postoperatively. Another case ddmsia patient with advanced esophagogastric junctio
cancer who received combined chemotherapy withlmmab immunotherapy.

Key words. esophageal cancer, combined chemotherapy with imotharapy, complementary therapy
with nivolumab, multidisciplinary treatment, climiccases.

1. Kliniéni primer

66-letni bolnik z znano arterijsko hipertenzijo teutiko je jeseni 2021 imel tezave z dispepsijo,
nenamerno je shujSal za sedem kilogramov. Opazitlgetezko pozira. V druzini je¢e umrl zaradi
plju¢nega raka, mama je imela raka dojke. Je upokogsmi Idelavec, bivSi kadilec, alkohol pa uziva le
priloznostno. Izbrani zdravnik ga je napotil natgaskopijo, kjer so na globini 35 do 41 cm (v spodn
tretjini poziralnika) ugotavljali eksulcerirano t&s HistoloSko je bil potrjen adenokarcinom spodnje
tretjine poziralnika. Na CT trebuha ter prsnegaake8 ugotavljali adebeljen distalni del poziralnika s
prisotno hiatalno kilo. Pred aorto nad trebuSnoasiko je bila opisana 29 mm velika patoloska bekgav
Za potrditev, da gre le za loko-regionalno bolgedolnik opravil Se PET-CT. Ta pokaze metabolnivak
tumor spodnjega poziralnika v velikosti 6 centirogtrVidne pa so bile tudi 1,3 cm velika paraezoédige
patoloSka bezgavka ter 3 cm velika patoloSka bé&ayaed kardio Zelodca. PET-CT je potrdil, da gre za
loko-regionalno napredovali adenokarcinomom spodrggirte poziralnika, stadij cT3/4 N1 MO/si
laboratorijski izvidi, vkljiEno s tumorskimi markerji, so bili v mejah normd@elnik je bil nato predstavljen
multidisciplinarnemu konziliju, ki je ndiciral na predoperativnho radio-kemoterapijo (jfaksel +
karboplatin), nato slikovna reevaluacija ter @ttkv glede resekcijedd januarja 2022 do marca 2022 je
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bil bolnik nato obsevan na podfe primarnega tumorja z okolico (TD 45 Gy), ob t@mprejemal Se
konkomitantno kemoterapijo s paklitakselom ter kathtinom, skupno 4-krat od predvidenih 5 ciklusov.
Po zakljgku konkomitantnega zdravljenja je marca 2022 poonaworavil PET-CT, ki je pokazal popolni
metabolni odgovor patoloske bezgavke in delni n@talmdgovor tumorja vzdolz distalnega poziralnika,
oboje morfolosko manjSe. Aprila 2022 so torakaliruigi opravili resekcijo poziralnika po Lewisu.
Patohistolosko je Slo za adenokarcinom spodnjegaginika gradusa 3 (ypT3 N2 (5/36)), Slo je za RO
resekcijo. V histoloski sliki je bilo 90 % vitalnagumorja ter le 10 % regresivnih sprememb. CRBasal
20. Tumorske celice so bile negativne za HER-ZRKKTeceptorje, prav tako so bili proteini za popjaae
sisteme ohranjeni (PMMR). Bolnika je ponovno obraval multidisciplinarni konzilij, ki je glede na,to
da ni bil dosezen popoln patoloski odgovor, indicenoletno pooperativno zdravljenje z imunoterapij
PD-1 zaviralcem nivolumabom. Oditev za dopolnilno po-operativho zdraviljenje je @djita na
randomizirani, dvojno slepi kligni raziskavi faze Ill CheckMate 577. Bolnik je skwpprejel le tri
aplikacije nivolumaba (240 mg na 2 tedna), sajfjemmcasu prislo do klirinega poslabSanja bolnikovega
stanja v smislu novonastalih boile v prsnem kosSu, hujSanju ter oslabelosti. S stikmi preiskavami smo
potrdili metastatski progres bolezni ter uvedli med zdravljenja s kemoterapijo z oksaliplatinom te
kapecitabinom. Ze po prvem ciklusu kemoterapijeo sugotavljali bistveno klifino izboljanje
bolnikovega stanja. Bolnik je v boljSi kondicijia bistveno manj baten, povrnil se mu je apetit. Ob
potrditvi razsirjenje bolezni smo bolnika napotilambulanto za zgodnjo paliativho obravnavo, sgitkl
trenutnemu izboljSanju pakujemo, da bo v prihodnje potrebovalévpodpore pri obvladovanju
simptomov razSirjene bolezni raka spodnjega poikal

2. Kliniéni primer

57-letni bolnik v odléni psiho-fizicni kondiciji, nekadilec z arterijsko hipertenzijg imel pozimi
2020/2021 tezave pri poziranju trSe hrane. Ob mé¢sec dni alasno opazal tudi temnejSe blato. V
druzinski anamnezi je imel 40-letnic® raka prebavil. Zaradi melene je bil napoten ngemtno
gastroskopijo, kjer so ugotavljali tumorsko dasSv predelu kardije Zelodca. HistoloSko so potrdili
adenokarcinom kardije, tubularnega podtipa. Tun®rskice so bile za HER-2 in TRK negativne. CPS je
znasal 20. Prisotna je bila okuzba Helicobacteomytaradicesar je bolnik sprva prejel tudi eradikacijsko
terapijo. Slikovne preiskave (CT prsnega koSaebuha) so v podigu kardije prikazale obsezen tumor v
dolzini 12 -13 cm ter zadebeljeno sluznico, videhi] zasevek v jetrih. Opravili so Se PET-CT gkppkazal
metabolno aktiven tumor podrasju kardije zelodca, ob mali krivini zelodca paketzgavk velikosti do 27
mm, ki so prera&le v Zelodec. Jasno je bil viden zasevek v jetBblnik je bil predstavljen na
multidisciplinarnem konziliju, ki je glede na stpdir4 N2/3 M1 indiciral paliativno obsevanje tumenr]
kardije (zaradi krvavitve) in nato spe¢ifio sistemsko onkoloSko zdravljenje. Februarja 3@2dil bolnik
hemostipténo obsevan na kardijo zelodca (TD 20 Gy). Ob prygegledu pri internistu onkologu smo
bolnika napotili v genetsko, prehransko ambulaate ambulanto za zgodnjo paliativno obravnavo.ddar
2021 je prkel s 1. redom sistemskega zdravljenja po shemi EDLF nivolumab. Tekom zdravljenja,
razen nevtropenije gr.2, §é zapletov nismo belezili. Po 3 mesecih je ogravalvacijski CT preiskave
(prsni kos ter trebuh), ki je pokazala regres tiskerzadebelitve v pod¥fu kardije in patoloskih bezgavk
v prileznem ma%evju. Viden je bil regres zasevka v jetrih. Vzitej pa so pomnozZzene bezgavke v
mediastinumu. Bolnik je skupno prejel 12. ciklovgtemi FOLFOX ter nivolumab, nato pa smo oktobra
2021 presli na vzdrzevalno zdravljenje z nivolunrab&adnje slikovne preiskave v septembu 2022 ter
tudi klinicno stanje bolnika ptujejo, da vztraja delni odgovor na zdravljenje,Zbpeogresa bolezni 17
mesec (PFS 17 mesecev).

3. Zakljuéek

Klini¢na primera Zelita ponazoriti klkno aplikacijo novih spoznanj pri zdravljenju rakaZpalnika in
zelodca. V prvem klignem primeru pri loko-regionalno napredovalem rakdialnika je pri bolniku
kljub multimodalnemu zdravljenju z vkigenim dopolnilnim zdravljenjem z nivolumabom pristio
metastatskega razsoja bolezni. To pripisujemo Blkblagresivnosti bolezni raka poziralnika. V drugem
primeru smo pri razSirjenem raku ezofagogasaga stika s kombinacijo kemoterapije ter nivolueyab
dosegli takojSnje zmanjSanje bolezntifiek kemoterapije) ter podaljSanjasa do napredovanja bolezni
(ucinek imunoterapije). Zdi se, da bo v prihodnostezdjenja raka poZziralnika in Zelodca igrale pomemb

12



vlogo kombinirane kemo-imunoterapije, kar daje nayganje vsem bolnikom z rakom poziralnika ter
veselje vsakemu internistu onkologu.
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