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A nyelocsédaganat onkologiai kezelése

A nyelSesdrak incidencidja vildgszerte novekszik, ezen beliil is kifejezett az adenocarcinomdk
el6forduldsanak novekedése. Ezek a daganatok dltaldban a nyel6csé alsé szakaszan, illetve az oesoph-
agogastricus junctioban alakulnak ki. El6forduldsuk jelentSs foldrajzi eltéréseket mutat, ami f6leg a
taplalkozasi szokdsokkal fiigg Ossze, €s nem oOrokletes tényezSk kovetkezménye. Gyakorisaga Euré-
péban és Eszak-Amerikdban 3-8/100000/év, mig Afrikdban és Azsidban 170/100000/év. A daganatos
megbetegedések koziil vildgszerte a 9. a fejlédd orszdgokban az 5. leggyakoribb daganat. A nyelScsd
carcinoma el&forduldsi ardnya jelentSs kiilonbséget mutat a nemek kozott, az orszdgok kozott, a
kiilonbozd etnikumok kdzott még azonos orszdgon beliil is, és a kiilonbdzd orszagok azonos etnikumai
kozott is. A nemek kozti megoszlas férfi:n6=5:1, mig a fejl6dd orszdgokban szinte kiegyenlitett. A
betegségre hajlamosito rizikotényezd8k a dohdnyzas, a tomény alkoholfogyasztas, a forrd taplalék,
valamint a flszerek alkalmazésa.

A megbetegedésnek vilagszerte rossz a hosszi tdvu prognoézisa, Eur6pdban 8%, az Egyesiilt
Allamokban 13-17%.

A nyeldcsorak tiinetei

A nyel&csorak leggyakoribb tiinetei a nyelési elégtelenség (dysphagia), a fogyds, emésztetlen taplalék
hanydsa. El&fordulhat occult vérzés kovetkeztében kialakulé anaemia, illetve manifest vérzés miatt
jelenkezd haematemezis, melaena. Esetlegesen mellkasi, nyaki, epigastrialis fdjdalom is szerepel a
betegség tiinetei kozott. Tapintési leletként a supraclavicularis nyirokcsomo attét hivhatja fel a figyelmet
a betegségre.

A nyel6csorak kezelése

Azokndl a betegeknél, akiknél a nyelScsdrak csak helyileg észlelhetd, dltaldban a sebészeti beavatkozast
tekintik standard kezelésnek, azonban az eredmények nem kielégitGek. Multimodalis kezeléseket alkal-
maznak a sebészeti eredmények javitdsa érdekében, ezekbe tartozik a kemoterapia €s a radioterdpia is. A
multimodélis kezelések bizonyos vélogatott betegcsoportban gydgyulast eredményezhetnek sebészeti
beavatkozds nélkiil is. A helyileg elérehaladott, illetve attétes betegségben szenvedSknél altalanossdgban
nem javasolt a sebészi eltdvolitds, a kemoradioterdpiat kell elényben részesiteni. A betegség ellatdsdban,
a dysphagia csokkentésében az oki kezelések kiegészitésében fontos szerepet jatszanak a mechanikus jel-
legli beavatkozasok is, amelyek koz¢ tartozik a tagitas és a kiilonbozd stent-ek behelyezése is.

A LOKALIZALT NYELOCSORAK KEZELESE

Sebészet

Azokndl a betegeknél, akiknél lokalizdlt nyel6csG carcinomdra deriil fény az optimaélis staging-et
kovetSen, a kezelés célja a gydgyulds, ezért sebészi beavatkozds a standard kezelés, melyet az aldbbi
kozlemény is aldtdmaszt.

Management of early esophageal cancer
Theisen J, Feith M, Stein HJ, Siewert JR.
Adv Surg. 2007;41:229-39.

A korai nyelGcs6daganatot, akar laphdamsejtes, akar adenocarcinoma kiilonbozSképpen kell kezelni,
mert eltérd az eredetlk, a patogenézisiik, és a klinikai jellemzdik. A kezelési lehetGségek tobbrétiek,
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az endoszkopos mucosectomidtdl kezdve, a széles rezekcidig a lymphadenectémidval, egészen az
ablacidig. Ezek koziil a beavatkozdsok koziil egyiket sem lehet altalanossagban ajanlani. Az 4ltaldnos
irdnyelv helyett, inkdbb egyedi elbirdlas javasolhatd, melyet befolydsol a daganat kornyezeti infiltra-
cidja, mélysége a mucosaba ill., a submucosaba, a nyirokcsomé metasztazis jelenléte, vagy hidnya, az
intestindlis metapldsia hosszisdga, és az egyéb komorbid betegségek.

Endoscopos eltdvolitds javasolhat6 azon esetekben, ahol m1 és m2 laphdmsejtes carcinoma
és azon esetekben, akiknél izoldlt az elvéltozds, intraepithelidlis vagy mucosalis a daganat. Sebészi
rezekcid javasolt, ha a daganat a submucosdba hatol, és multicentrikus elhelyezkedésd. Limitalt
rezekcid jejenum interpozitiéval, akiknél korai adenocarcinomdt dignosztizdltak, szemben a
laphdmcarcinomaéval.

A kurativ resectio ellenére is az 5 éves tilélés nem magasabb 20%-ndl. A csak sebészeti be-
avatkozdssal elérhetd kedvezdtlen kimenetel javitdsa érdekében szamtalan stratégidval probdlkoztak,
ezek kozé tartozik a praeoperativ kemoterdpia, a preoperativ sugarkezelés, a preoperativ kemora-
dioterdpia és a definitiv kemoradioterdpia sebészeti beavatkozds nélkiil, vagy bizonyos esetekben
késbbbi sebészi beavatkozassal egyiitt.

Preoperativ kemoterapia

A preoperativ kemoterdpia alkalmazdsidnak célja a primer tumor méretének csokkentése, és a
mikrometasztazisok elimindldsa, s ezaltal a betegségmentes tilélés, illetve a teljes tulélés idStartaméa-
nak novelése. A két legnagyobb klinikai vizsgélat adatai ellentmonddak a preoperativ kemoterapia ér-
tékelésével kapcsolatban. Néhany klinikai vizsgalat alapjan a tilélés vonatkozdsdban elényosnek bi-
zonyult, a csak sebészi beavatkozassal szemben, s ez alapjdn a preoperativ kemoterapiat Eur6pédban el-
fogadtik. Eszak-Amerikdban a klinikai gyakorlatot jelentGsen befolyésolta az amerikai Intergroup
munkacsoport dltal végzett klinikai vizsgalat kezdeti negativ eredményei, azonban az elmult év sordn
e munkacsoport vizsgalatai is igazoltdk a neoadjuvans kemoterdpia hatékonysagat bizonyos esetekben.

Long-term results of RTOG trial 8911 (USA Intergroup 113): a random assignment trial compar-
ison of chemotherapy followed by surgery compared with surgery alone for esophageal cancer.
Kelsen DP, Winter KA, Gunderson LL, Mortimer J, Estes NC, Haller DG, Ajani JA, Kocha W, Minsky
BD, Roth JA, Willett CG; Radiation Therapy Oncology Group; USA Intergroup.

J Clin Oncol. 2007 Aug 20;25(24):3719-25.

A vizsgélat 6sszehasonlitotta a kemoterdpia + sebészi kezelés, ill. csak sebészi kezelés hatékonysagat
lokalizalt nyel6cs6daganatban. A resectio tipusét, a kezelésre adott védlaszreakcid (tumor respons) mér-
tékét, €s a tulélés szempontjait vizsgaltdk. A kemoterdpids csoportban praecoperativ cisplatin + 5 FU
kezelésben részesiiltek a betegek, majd resecti6 torént. (RO, R1, R2, vagy nem volt resectio). Az
elsGdleges végpont az Ossztulélés, a betegségmentes tilélés, a recidiva kialakuldsanak mértéke, és a
kemoterdpiatdl kialakult remissszi6 effektivitdsdnak vizsgdlata volt.

Eredmények: 260 beteg részesiilt pracoperativ kemoterdpidban, ebbdl 227 a kezelést kovetden
mtéten esett at. RO resectiot lehetett végezni 59%-ban a csak sebészi karon, mig 63%-ban a
kemoterapia+sebészi karon. Otéves betegségmentes tiilélést a betegek 32%-ban észleltek, akiknél RO
resectiot lehetett végezni, és minddssze 5% volt a betegségmentes tiléls azon esetekben, ahol a resec-
ti6 tipusa R1 volt. Azon betegeknél, ahol a resectio R1, R2, vagy nem lehetett resectiot végezni, az at-
lag tdlélésben nem volt kiilonbség. Azon betegcsoportban, ahol a kemoterdpidt kovetGen tumor
regressszi6 alakult ki, a tdlélés meghosszabbodott.

Kovetkeztetés: lokalizélt nyel6csddaganatban hosszabb tulélés észlelhetd azon beteg csoportnal,
akiknél Ro resectiot lehetett végezni, a miitét elStt alkalmazott kemoterdpia az RO resecti6 elvégzésének
esélyét novelte.

Azonban az elmult évek sordn egyre jobban elGtérbe keriilt a multimodalis kezelés alkalmazasa,
igy az onmagaban alkalmazott kemoterdpiat csak nagyon szelektiv esetekben végzik.
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Preoperativ radioterapia

Ismert, hogy a potenciélisan kurativ resectio utan is gyakori a lokoregiondlis kidjulds. A preopoerativ
sugdrkezelés jobb helyi kontrollt biztosithat, ezért novelheti a talélést. Klinikai vizsgalatok nem iga-
zoltak ezt a feltételezést, ezért a preoperativ radioterdpia nem javasolhat6 6néll6 standard kezelésként.

Radiokemoterapia (CRT)
Kombindlt kemo-radioterdpids kezelésre sebészeti beavatkozdssal, vagy anélkiil, annak érdekében
kertiil sor, hogy az dnmagdban alkalmazott sugdrkezelésen tul kihasznéljak a kombinalt kezelés additiv
vagy szinergikus hatdsat. A kombinalt kezelés ezt a hatdst részben a helyi betegség lokdlis ellatdsdnak
javitdsa, részben a tavoli, okkult metasztazisok miatti késGbbi kitjulds csokkentése révén érheti el. Ez
a kezelési stratégia javithatja a resectios aranyt is. Egyes klinikai vizsgédlatokban a preoperativ radioke-
moterdpidval kezelt betegek 24%-anal alakult ki (patoldgiai komplett remisszid) pCR. Klinikai vizs-
gdlatokbdl szarmaz6 adatok Osszesitett értékelése azt mutatta, hogy a radiokemoterdpia el6nydsebb,
mint az 6nmagdban alkalmazott sugdr,-ill gydgyszeres kezelés a tdlélés szempontjabol.

Ez alapjan napjainkban vilagszerte a preoperativ kemoradioterdpia tekinthetS a legszélesebb
korben elterjedt terapids modalitasnak.
Ezt bizonyitjdk az aldbbi vizsgélatok eredményei is.

Prospective cohort comparison of neoadjuvant chemoradiotherapy versus chemotherapy in
patients with oesophageal cancer.

Morgan MA, Lewis WG, Crosby TD, Escofet X, Roberts SA, Brewster AE, Harvard TJ, Clark GW
Br J Surg. 2007 Dec;94(12):1509-14.

Akér a kemoterdpidt, akar a radiokemoterapiat elfogadott neoadjuvans kezelési formédnak tekintették
a T3, No-1, Mo nyel&cs6daganat esetén. A szerz8k e két kezelési forma hatékonyséagat, eredményes-
ségét hasonlitottak Ossze.

1998 december - 2001 janudr kozott 88 beteg részesiilt neoadjuvans radiokemoterdpidban (két
ciklus cisplatin + 5 FU, valamint 45 Gy 0sszdézisu sugarkezelésben, valamint konkurens kemoterapia),
117 beteg csak neoadjuvans kemoterdpiat kapott (76 beteg két ciklus, mig 41 beteg 4 ciklus kezelésben
részesiilt). A vizsgélat végpontja a tdlélés volt.

Eredmények: A kemoradioterdpidban részesiilteknél, a postoperativ morbiditdsi és mortalitasi
arany 47% (40 beteg), és 10% (7 beteg), mig 56% (46 beteg), €s 1% (1 beteg) a csak kemoterdpids
karon (p= 0.008). A kumulativ 5 éves tulélés 35%, a kemoradioterdpiat kovetSen, €s 25% a csak
kemoterapidban részesiilteknél (p= 0.032).

A neoadjuvans kemoradioterdpia hatékonyabb kezelés e betegcsoportban.

Posztoperativ adjuvans kezelés

Az adjuvans kemoterdpids kezelés sok solid tumorban elénydsnek bizonyult. Ugyanakkor a nyelScsd
eltavolitdsa sordn kifejezettebb a perioperativ morbiditds, ezért ritkdbban van lehet6ség adjuvéns
kezelés elvégzésére. A postoperativ kemoterapidval illetve kemoradiotherdpia ugyanakkor egyes klinikai
vizsgélatok szerint tulélési eldnyt jelenthetnek

Esophageal cancer: adjuvant therapy.
Ku GY, Ilson DH.
Cancer J. 2007 May-Jun;13(3):162-7

A nyelScs6daganat az agressziv daganatok kozé sorolhatd. Az elmult évek vizsgdlatai akér a kemote-
rdpia, akdr a sugirkezelés hatékonysdgat vizsgiltdk, mind a praeoperativ, mind a postoperativ alkal-
mazasban, akar a laphdamsejtes, akar az adenocarcinoma kiilénb6z6 klinikai vizsgélatokban, azt alla-
pitottdk meg, hogy a kemoterdpia szemben a csak sebészi kezeléssel noveli a tilélést, azonban a kemo-



68 |Gastro Update 2008

terapiat kiegészitve radiokemoterapidval noveli az esélyét a kurativ resectionak, csokken a recidiva
kialakuldsdnak esélye, €s szignifikdnsan noveli a pathologiai remissszié kialakuldsit. A kombindlt
praeoperativ radiokemoterdpia a javasolhat6 kezelési forma a lokalizalt nyel§csédaganatban.

A definitiv radiokemoterapia egyenértékiinek tlinik a tilélést tekintve a radiokemoterapiat
kovetd sebészi beavatkozdssal, azonban a lokalis kontroll szempontjdbdl a radiokemoterapiat kovetd
mtét hatékonyabb. A gastrooesophagealis junctié adenocarcinomdban a postoperatv kemoterépia,
vagy kemoradioterdpia noveli a tdlélést, f6leg ha mtét elStt nem részeiilt a beteg onkoldgiai kezelés-
ben. A jelenlegi vizsgédlatok az djabb vegyiiletek, mint a Taxdn, irinotecan, valamint a target kezelés
irdnyaban folynak.

A nyel&csddaganatok kezelésének kivalasztasa a daganat lokalizacigjatol, a tumor kiterjedésétdl,
a beteg altalkanos allapotatol és a kisérbetegségektdl is fiigg, ezért az optimalis terdpia megvalasztisa
még szdmos kérdést vet fel napjainkban is. A carcinomak viszonylag kordn adnak nyirok,-és haemato-
gen 4ttétet, azért az un. RO-nak tartott resectiok (makroszképosan tumormentes) esetében is gyakori
a kigjulds. Az otéves tulélés valamennyi stadiumot Osszevetve 2-8%. A kombindlt kezelés, mely
neoadjuvans kemoradioterapiabdl éll, bekeriilt a napi rutin elldtdsba, kiilondsen észak Amerikaban,
azonban a kezelési stratégia megvalasztdsa szempontjabol a kombinalt kezelés helye még tovabbra is
szdmos vitdra ad lehetGséget. Az aldbbi metanalizis a kiilonbozd terdpids modalitdsok hatékonysagat
hasonlitotta ssze.

Survival benefits from neoadjuvant chemoradiotherapy or chemotherapy in oesophageal carci-
noma: a meta-analysis.

Gebski V, Burmeister B, Smithers BM, Foo K, Zalcberg J, Simes J; Australasian Gastro-Intestinal Trials
Group.

Lancet Oncol. 2007 Mar;8(3):189-90

A rezekabilis nyel6csGdaganatok kezelése az elmult évek sordn tobbféle modon tortént, nem volt egy-
séges allaspont, vagy csak sebészi beavatkozas tortént, vagy neoadjuvans kemoradioterdpia, vagy csak
neoadjuvans kemoterapia.

A vizsgdlat célja a kiilonbozd terdpids modalitdsok hatékonysdgdnak Osszehasonlitdsa volt,
randomizdlt vizsgélatok alapjdn egy metaanalizissel. A metaanalizishez a kiilonb6z6 adatbdzisokat
hasznaltdk, mint a medline, cancerlit, embase, €s a jelentGsebb kongresszusok absztrakjait 1980- tol.
10 randomizélt vizsgdlat, neoadjuvans radiokemoterdpia versus sebészet (n= 1209), és 8 vizsgalat
neoadjuvans kemoterdpia, versus sebészet onmagaban (n=1724).

A hazard ratio az Osszes eset esetében, a mortalitds a neoadjuvans kemoradioterédpia, versus
sebészet 0.81 (0.71-0.99;p=0.04), a két éves tulélésben az abszolit kiilonbség 13%. Hasonl6 eredmé-
nyeket tapasztaltak a két kiilonboz6 szovettani altipusban is 0.84 (0.71-0.99; p=0.04)a laphdmsejtes-
ben, és az 0.75(0.59-0.95;pp=0.02) adenocarcinoméban. A hazard ratio a neoadjuvans kemoterapidban
0.90(0.81-1.00; p = 0.05), a két éves tulélés 7%.

Nem volt szignifikans kiilonbség a mortalitdsban az Gsszes esetet tekintve a kemoterdpidban a
SCC betegek esetén, de mégis szignifikans kiilonbség mutatkozott az adenocarcinomaban szenvedd
betegek javara. p=0.014.

A vizsgélat alapjan a szerz6k megdllapitottdk, hogy szignifikans kiilonbség mutatkozott a
preoperativ radiokemoterdpia javdra a tdlélést illetGen, szemben a csak sebészi karral, és szignifi-
kansan jobb eredmény volt észlelhet§ a kemoterdpidra adott vdlaszban az adenocarcinomdban
szenveddk esetén.

Indukciés kemoterapia
Az eredmények javitdsa céljabol ujabb kezelési stratégiakat vezettek be. A neoadjuvans indukcios
kemoterdpia, melyet radiokemoterdpia kovet jobb eredményeket mutat a csak radiokemoterapidval
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szemben. E szerint a mitét el6tti kemoterdpidra adott valasz alapjan donthetiink a tovibbi kezelés
megtervezésérdl. Az indukcids kemoterdpia fontossdagat jelenleg elfogadottnak tekinthetjiik vilagszerte.

The addition of induction chemotherapy to preoperative, concurrent chemoradiotherapy
improves tumor response in patients with esophageal adenocarcinoma.

Gemici C.

Cancer. 2007 Apr 1;109(7):1448-9;

Ebben a vizsgdlatban a szerz6k az indukcids kemoterdpia, melyet neoadjuvans kemoradioterdpia
kovetett hatékonysagat hasonlitottdk 6ssze, a csak neoadjuvans radiokemoterdpidval. Retrospektiv 247
beteg adatai alapjan végezték a vizsgdlatot, lokalisan elGrehaladott, nyel6cs6 adenocarcinoma esetén
1997 és 2003 kozott. A kezelésre kialakult valaszreakcidt (RR), az 6ssztilélést(OS), a betegségmen-
tes tulélés(PFS) vizsgaltdk. 117 beteg részesiilt indukcids kemoterdpidban, majd neoadjuvans radioke-
moterdpidban,(CCRT) és 130 beteg kapott neoadjuvans kemoradioterdpidt (CRT) a mitétet megeldzGen.
A CCRT kezelésben részesiilt betegek esetén a response rata 64%-nak bizonyult, szemben a masik
csoporttal (RCT) 51%. (odds ratio 1.73;p= 0.035), A CCRT csoportban az atlag tulélési id6 55 honap,
€s a 3 éves Ossztulélés 59%; a CRT csoportban az dtlag tilélés 25 honap, €s a 3 éves tulélés 41% (HR:
0.69), (p=0.047). A CCRT csoportban a atlagos betegségmentes tulélés (MPFS) 43 honap, és a 3 éves
betegségmentes tulélés 54%. a CRT csoportban az atlag betegségmentes tulélés 18 honap, és a beteg-
ségmentes tulélés 36%.(HR 0.72, p=0.047). A stadium III/ IVA kisebb betegcsoport esetében az atlag
Ossztalélés 51 honap, a 3 éves Ossztilélés 58% a CCRT csoport esetén, versus 20 hénap, 28% a CRT
csoportban. (HR 0.57, p=0.019).

Kovetkeztetés: EAC betegek esetén a CCRT kezelés szignifikansan ndvelte a tumor vélaszt,
szemben a CRT terdpidval, valamint az OS, és a betegségmentes tilélés is novekedett azon betegek
esetén akik a CCRT kezelésben részesiiltek szemben a hagyomanyos CRT-vel, még azon kis betegcso-
port esetén is, akik elGrehaladott stidiumban voltak.

Impact of induction chemotherapy and preoperative chemoradiotherapy on operative morbidity
and mortality in patients with locoregional adenocarcinoma of the stomach or gastroesophageal
junction.

Fujitani K, Ajani JA, Crane CH, Feig BW, Pisters PW, Janjan N, Walsh GL, Swisher SG, Vaporciyan
AA, Rice D, Welch A, Baker J, Faust J, Mansfield PF

Ann Surg Oncol. 2007 Apr;14(4):1305-11.

Hasonl6 eredményekrdl szamolnak be az alabbi vizsgdlatban is. A miitét kovetkeztében kialakulé mor-
biditast, ill magasabb mortalitdsi ardnyt a betegek életkora €s az obesitds befolyasolja.
Atfogo értekezést nytjt a nyel6csddaganatok kezelési modalitdsairdl az aldbbi kozlemény.

Therapeutic strategies in oesophageal carcinoma: role of surgery and other modalities.
Mariette C, Piessen G, Triboulet JP.
Lancet Oncol. 2007 Jun;8(6):545-53.

Tradiciondlisan a sebészi rezektiot tekintették a legjobb kezelésnek nyel6cs6daganatban, azonban az
5 éves tulélés csak sebészi kezelést kovetden 25%. Ezért az elmiilt évek sordn szdmos vizsgdlat tor-
tént a kiilonb6z6 multidiszciplindris terdpidk, mint neoadjuvans kemoterdpia, kemoradioterdpia, su-
garterdpia, sebészet és a kombindcionak hatékonysigéanak igazoldsara. Ezen kiilonboz6 kezelési for-
madk helye és szerepe a nyelGcsGdaganatok kezelésében még tovabbi kutatdsa targya, az optimalis le-
hetGség megtaldldsara.

Az eddig publikalt munkak alapjin: sebészet a standard kezelése a Stadium I és Ila betegségnek, melyet
lehetséges kemoterdpidval ill. kemoradioterapidval kiegésziteni a IIb stadiumban.
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A helyileg el6rehaladott esetekben Stadium III.-ban a neoadjuvans kemoterapidt, ill. kemora-
dioterdpiat kovetd sebészi beavatkozas javasolt. Egyes esetekben csak adenocarcinomdaban kemoterapia
alkalmazis is elfogadhat6. Azokban az esetben, akiknél a kemoradioterdpiat kovetGen morfologiai
regresszid alakul ki, a sebészi kezelés mérlegelendd, ugyanis ezen esetekben a tdlélés azonos a
kemoradioterdpidt kovets sebészi beavatkozéssal, de alacsonyabb a kezelés kovetkeztében kialakuld
morbiditds. Azonban a kemoterdpidt vagy kemoradioterdpiat kovetd mitét utan lokalis kontroll javul,
mellyel novelhet§ a tdlélés. Ezen beavatkozdsokat olyan centrumokban kell végezni, ahol szdmos
ilyen jellegli mtétet végeznek. Azon esetekben, ahol a neoadjuvans kemoradioterdpit kovetGen nem
alakul ki morfoldgiai response, a sebészi kezelés feltétleniil indokolt, illetve recidivdlé daganat alakult
ki a definitiv radiokemoterdpiat kovetSen.

DEFINITIV RADIOKEMOTERAPIA
Preoperativ kemoradioterapia osszehasonlitva a definitiv kemoradioterapiaval

A kemoradiotherdpia a reagdlo betegek szamara, egyes klinikai vizsgélatok szerint végleges ellatdsnak
tekinthetd. Igy bizonyos szelektalt esetben a definitiv CRT alternativ kezelésnek tekinthetd, a nagy
sebészeti beavatkozas elkeriilésére. Azonban gondos mérlegelést igényel a beteg kivalasztds, annak
eldontésére, hogy vajon melyik betegnél lehet eltekinteni a sebészeti beavatkozastol.

Ez tovabbi kérdéseket vet fel, a definitiv radiokemoterapidt kovetGen mely esetekben javasolt
a mitéti beavatkozds. Az alabbi kozlemények e tdmakorrel foglalkoznak.

Salvage oesophagectomy after local failure of definitive chemoradiotherapy.
Gardner-Thorpe J, Hardwick RH, Dwerryhouse SJ.
Br J Surg. 2007 Dec; 94(12):1572;

A definitiv radiokemoterdpia az egyik terdpids lehetGség helyileg elérehaladott nyel6cs6daganat keze-
lésére. A kemoradioterdpia altaldban 50-66-Gy besugarzasbol, valamint vele egyiitt adott 5 Fu+
Cisplatin tartalmi kemoterapidbol all. Amennyiben a definitiv radiokemoterdpidval nem lehet elérni a
localis kontrollt, akkor ebben az esetben a salvage oesophagectomia az egyetlen esély az élettartam
megnovelésére. Az elmult évek pubikdcidi alapjan készitették a szerz6k az alabbi 0sszefoglalé kozle-
ményt, 105 beteg adatai alapjan. A demogréfiai jellemzdk, a sebészi beavatkozds indikdcidja, a resec-
ti6 tipusa, a beavatkozds eredményessége, és a szovodmények szempontjabol vizsgaltdk az adatokat.
Eredmények: a centrumokban atlagosan 1-3 mitétet végeztek évente. Az anastomosis varrat elégtelen-
ségét 17.1%- ban észlelték az Osszmiitétre szamitva, a korhazi mortalitdsi rata 11.4%. Az 6téves tual-
€élési rata 25-35%-os sikeriilt emelni. A prognosztikai faktor, mely a tulélést befolyasolta pozitiv irany-
ban a RO resectid lehetGsége volt (p=0.006) és az eltelt hosszabb iddszak a radiokemoterdpiat kove-
téen kialakult recidiva k6zott.(p=0.002). Az oesohagectomia a definitiv radiokemoterdpidt kovetGen
szelektalt betegcsoportban kivitelezhetd, annak ellenére, hogy technikailag meglehetGsen nehéz.
Restaging vizsgdlatok a radiokemoterdpiat kovetGen, fontosak. (endoscopia, a PET_CT). Azonban
erre alkalmas (4ltaldnos dllapotukat tekintve) betegek esetén a RCT-t kdvet6 oesophagectomia java-
solhat6, ha RO resectié végezhet$ az élettartam meghosszabbitdsa céljabol.

Salvage esophagectomy following definitive chemoradiotherapy.
Nishimura M, Daiko H, Yoshida J, Nagai K
Gen Thorac Cardiovasc Surg. 2007 Nov;55(11)

Az el6z§ vizsgdlathoz hasonlé eredményekrdl szamolnak az aldbbi japan vizsgdlat szerzdi is. Arra
keresték a vdlaszt, hogy vajon a definitiv radiokemoterdpiét kovetden a salvage oesophagectomia milyen
eredményekkel jar. Retrospektiv vizsgdltik azon betegek adatait, akik 2000 Augusztus - 2006 Aprilis
kozott a National Cancer Center east-ben kezeltek 5 FU + Cisplatin kemoterapidval + 50Gy konkur-
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rens sugarkezelésben részesiiltek. Klinikopatoldgiai héttér, a szovédmények, és a tilélés szempontja-
bol vizsgéltdk az adatokat. 46 beteget (42 ffi) a szOvettani diagndzis laphdmsejtes carcinoma volt, a
radiokemoterdpidt kovetGen salve oesophagectomidban részesitették. Az atlag életkor 61 év volt (43-
72). 26 esetben PR; 4 betegnél PD; 3 beteg SD; a kemoradioterdpiat kovetSen. 13 esetben észleltek
relapszust CR -t kovetSen,; A mitét transthoracalis oesophagectomia volt, nyirokcsomé dissectidval,
€s a rekonstrukcié gyomor,vagy colon pétlassal tortént. Postoperativ szovédmény 5 esetben pneumonia;
varratelégtelenség 10; sebfert§z6dés 3; anasztomosis sziikiilet 2; n. rekkurens paresis 4; pyothorx 2;
myocardialis infarctus 1; trachea necrosis 1 esetben fordult el6. A mitétet kovetd harminc napon beliil 4
haldleset és tovabbi 3 eset 30 napon til. Az atlag tilélés 12 honap volt, mig a kemoradioterdpidhoz
mortalitdsi ardny ugyan magas, ezen betegcsoportban, azonban néhdny hosszu tiléls is volt, igy bizo-
nyos szelektalt betegcsoportban javasolhaté kezelési forma.

NyelScsddaganatban még nem haszndlt vegyiilet hatékonysdgat vizsgaltdk radiokemoterdpidval
kiegészitve, az alabbi szerzok.

Definitiv chemo-radiotherapy (CRT) with folfox 4 or 5 FU-cisplatin as first line treatment for
patients with inoperable esophageal cancer : final results of randomized phase II. study.
Conroy T., Yataghene P., Etienne L., Michel P., Senellart J.,Raoul L., Mineur M., Mirabel A.,Adenis.
ASCO 2007 Chicago Abstr.4532

Jelenleg a standard kezelési forma radiokemoterdpidban az 5 FU + Cisplatin. kombinici6. A szerzdk
egy multicentrikus fazis II. vizsgélat formdjaban az alkalmazott kezelési séma hatékonysagat vizsgal-
tak. Az “A” karon a betegek kéthetes ciklusban FOLFOX 4, 85 mg/ m2 Oxaliplatin, leucovorin 200
mg/ 2, 5 Fu bolusban 400 mg/ m2, majd folyamatos infuziéban 600 mg/m2 kezelésben részesiiltek az
1.2. napon. Az elsd 3 ciklust a radioterdpia alatt alkalmaztdk, aztdn tovabbi 3 ciklus a sugarkezelést
kovetden. A “ B” karon 4 ciklus Ciplatin 75 mg/m2 1.napon, 5 FU 10oomg/ m2 1-4 napon, az els6 2
ciklus a sugérterdpidval egyiitt, majd 2 ciklus azt kovet&en keriilt beaddsra. Mindkét karon 50 Gy irra-
diatioba részesiiltek (2 Gy-s frakcidkban 5 napig). A kezelésre adott valaszt, esophagoscopidval és CT
-vel értékelték, a kezelést kovetd 15. héten.

Eredmények: 97 beteget vizsgdltak (A/B = 53/44, 19% adenocarcinoma, 81% laphdamsejtes
carcinoma. Az dtlagéletkor 59 (39-81), PS 0-1. A betegek 90 %-a értékelhetS volt 47/ 40. Az endosco-
pos CR (ECRR) 44.7% / 30%, az atlag progresszioig eltelt 1d6 (TTP) 15.0 / 9.5 hénap, az atlag
Ossztulélés 22.7 / 14.7; bizonyult.

Mellékhatas: Grade % eosophagitis, 8/14, neurotoxicity 13 /2%,.

Kovetkeztetés: Az 1) kombinacié a FOLFOX 4 radioterapidval egyiitt alkalmazva igéretesnek
tinik, j6 hatékonyséaggal, elfogadhaté mellékhatdsokkal.

Allapot felméré vizsgalatok (Staging)

A nyel8csG carcinoma pontos staging vizsgélatai azért fontosak, mert ez alapjan lehet meghata-
rozni azokat a betegeket, akiknek legnagyobb valdszintiséggel el6nye szarmazik az agressziv ke-
zelésbdl. A staging jelenti tovdbbra is a legpontosabb mddszert a progndzis elGrejelzésében. A
kezdeti staging vizsgdlatok sordn sor keriilhet CT vizsgdlatra, endoszképos ultrahang vizsgalatra,
PET vizsgdlatra, és minimdlisan invaziv sebészeti beavatkozdsokra, throracoscopidra és laparas-
copidra. A multimodalis kezelések megjelenésekor, amely sordn radioterdpiat és kemoterdpiat al-
kalmaznak, illetve mdtétre keriil sor, egyre fontosabba vélik, hogy értékeljék ezeknek a képalkotd
vizsgalatoknak a pontossigat és azt, hogy ezek hogyan befolydsoljdk a betegellatassal kapcsola-
tos dontéseket és annak elbirdldsat, hogy sziikség van-e mitét elStti kemoterdpia és a sugirkeze-
1ésre, illetve, hogy az alkalmazott kemoradiotherdpia utdn a sebészeti beavatkozds elvégzése
sziikséges-e.
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Pozitron emisszios tomografia

A PET el6nyosebb a CT-nél a tavoli metasztazisok meghatarozasdban. Nagyobb pontossdggal detek-
talja a tavoli nyirokcsomoé metasztazisokat, mint a lokoregiondlis nyirokcsom¢ attéteket. A PET vizs-
galat elsGdleges eldnye a tavoli metasztatikus helyek diagndzisa, amely jelentdsen befolydsolhatja a
beteg ellatasdval kapcsolatos terdpids dontéseket. Az indukcids neoadjuvans kemoterapia hatékonysa-
ganak lemérésére kezdték alkalmazni a PET vizsgdlatokat nyel6cs6daganatokban. A rutinszeriien
alkalmazott FDG-PET ugy tlnik, csak korldtozottan alkalmas a terdpids hatékonysdg kimutatisara,
azonban a tdvoli metasztazis igazoldsara fontos szerepet tolt be.

Detection of interval distant metastases: clinical utility of integrated CT-PET imaging in patients
with esophageal carcinoma after neoadjuvant therapy.

Bruzzi JF, Swisher SG, Truong MT, Munden RF, Hofstetter WL, Macapinlac HA, Correa AM,
Mawlawi O, Ajani JA, Komaki RR, Fukami N, Erasmus JJ.

Cancer. 2007 Jan 1;109(1):125-34

A vizsgdlat célja, a terdpids hatds igazoldsa neoadjuvans kemoterdpiat kovetden, valamint a tavoli
attét meghatarozdsa mdtét elott.

Modszer: retrospektiv vizsgélat, a 88 beteg potencidlisan resecabilis, a mitét elGtt neoadjuvans
kemoradioterdpiaban részesiiltek, CT-PET vizsgélat tortént a kemoterapia elStt és utan.

Eredmények: 85 beteg neoadjuvans kemoradioterdpiaban részesiilt, €s 39 még indukcids kemo-
terdpiat is kapott. 55 beteg esetében tortént oesophagectomia a CT -PET vizsgélat 8% ban (7) mutatott
ki tavoli metasztazist.

A CT-PET vizsgélat nem mutatta a patoldgiai remiszziét és a locoregionalis nyirokcsomdkat sem a
neoadjuvans kemoradioterdpiat kovetSen.

A rezidualis makroszkopos malignitdst a primer tumoron beliil, szenzitivitds, specificitds, pozitiv és
negativ prediktiv értéke 57%, 46%, 39%, 64%, mig a rezidualis malignitds a nyirokcsomo részérdl 0%,
90%, 0%, 69%.

Kovetkeztetés: a lokoregionalis terdpids hatds kimutatdsara csak korlatozott értékd, mig a
tavoli metasztazis meghatarozdsaban fontos szerepet jatszik.

Palliativ kemoterapia

A metasztatikus betegeknél azért adnak palliativ kemoterapiat, hogy megnyujtsak a talélést, csokkentsék
a tiineteket, javitsdk a betegek életmindségét. A kiilonb6zd khemoterapids protokollokal 9-10 honapos
median talélés érhetd el, az éltemindség egyértelmd javitdsa mellett.

A cisplatin és a fluorouracil alapi kemoterdpids kezeléseket hasznaljdk legelterjedtebben az
eldrehaladott, illetve metastaticus betegségben. A jelenleg foly6 klinikai vizsgalatokban értékelik a
taxdanok, az irinotecan, az oxaliplatin és az oralis fluoropyrimidinek szerepét, illetve vizsgaljak a tul-
élésre gyakorolt hatdsukat. A molekuldris targetek gétlasa, példaul az EGFR, az angiogenezis gatldsa
tovabb javithatja a tdlélést, miutdn megértjiik ezek optimaélis integricidjat a jelenleg elérhetd citotox-
icus gyogyszeres kezelések mellett. A metasztatikus esetekben a kombinalt kezelések ellenére a tuilélés
még jelenleg is nagyon alacsony, szdmos vizsgdlat folyik, tovabbi, djabb, valamint hatékonyabb vegyii-
letek alkalmazdséra a terdpids effektus novelése céljabal.

Pharmacotherapy for oesophagogastric cancer.
Jackson C, Starling N, Chua YJ, Cunningham D.
Drugs. 2007;67(17):2539-56.

A gyomor daganat a 7., mig a nyel6csédaganat el6forduldsa a 9. helyen van Anglidban, és betegek
tobb, mint 50%-a helyileg el6rehaladott, vagy metasztatikus betegségben szenved. A nyelGcso és az
oesophagogastricus junctié tumorainak gyakorisiga novekszik. A sebészi beavatkozas, ill. az azt
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kovetd supportiv kezelés ellenére a 3 éves tulélés csak mitéttel nagyon alacsony. A miitét el6tti, vala-
mint egyes esetekben a postoperativ kemoradioterapidval az eredmények javithatoak. A nyelScsd lap-
hamsejtes carcinomdja definitiv radiokemoterdpidval kezelve egy alternativ lehet8ség a sebészi keze-
lésnek. A metasztatikus esetekben a kombindlt kezelések ellenére a tilélés még jelenleg is kevesebb,
mint egy év. A postoperativ kemoterdpia a jé altalanos dllapoti betegnél még mindig hatékonyabb a
best supportiv care-nél.A legtobb klinikai vizsgdlatban a cisplatin + 5 Fu alapd kezelés, valamint
antraciklinnel kiegészitve a standard kezelési forma jelenleg. Nincs igazdn hatékony mésodvonalas
terdpids lehetdség. A legtjabb vizsgélatok Taxan alapu kezeléssel igéretesnek tlinnek, valamint a
célzott kezelések a VEGF ill. EGFR gatlok alkalmazdsa jelent Gjabb reményt a kezelési hatékonyséag
novelésére.

Uj vegyiiletek, Ujabb kombinaciok

Retrospective analysis of 27 consecutive patients treated with docetaxel/nedaplatin combination
therapy as a second-line regimen for advanced esophageal cancer.

Kanai M, Matsumoto S, Nishimura T, Shimada Y, Watanabe G, Kitano T, Misawa A,

Int J Clin Oncol. 2007 Jun;12(3):224-7.

A vizsgalat célja egy ) kombindcid hatékonysdganak vizsgdlata éttétes, elrehaladott nyel6cs6daga-
natban mdsodik vonalas kezeléssel.

Beteganyag: 27 beteget vizsgaltak retrospektiv, ambuldns kezelés formdjaban kezelési séma:
30 mg/m?2 docetaxol és 40 mg/m2 nedaplatin 2 hetente.

Eredmények: a betegek dtlagosan 7,4 ciklus kezelésben részesiiltek.(2-25) CR-t nem észleltek,
11% partialis remissziot mutatott. A betegségkontroll rata: (parcialis + stabil betegség) 52%. Az atla-

észleltek ldzas neutropenidt, sem grade 3/4 thrombopeniat sem.

Kovetkeztetés: a docetaxol és nedaplatin kombindcié hatékonynak mutatkozott, mellékhatés
profilja is elfogadhat6 volt, de tovabbi nagyobb betegszamu vizsgalat ill. egyéb hatékonyabb kezelések
javasoltak az eredmények tovéabbi javitdsa céljabol.

Concurrent oxaliplatin, 5-fluorouracil, and radiotherapy in the treatment of locally advanced
esophageal carcinoma.

O'Connor BM, Chadha MK, Pande A, Lombardo JC, Nwogu CE, Nava HR, Yang G, Javle MM.
Cancer J. 2007 Mar-Apr;13(2):119-24

A szerzok fazis I. vizsgalat sordn tanulmanyoztak az oxaliplatin +5FU+ Leucovorin kombinacio, és a
radioterapia hatékonysagat, és a mellékhatas profilt, a helyileg el6rehaladott nyeldcs6daganatokban.
42 beteget valasztottak a vizsgélatba. A kemoterapids ciklusok 29 napbdl alltak, az 5 FU, Leucovorin
kezelés mellett az 1.15.29. napon 85 mg/m?2 oxaliplatin kezelésben részesiiltek, az elsd ciklust radio-
terdpidval egyiitt alkalmaztak. A sugarterdpids mezd magaba foglalta a regionalis nyirokcsomok tertii-
letét, a tumor 4gyat, az 0sszdozis 50,4 Gy 28 frakcidban. A konkurrens kemoradioterdpiat kovetSen
tovabbi 1-2 ciklus kemoterdpidban részesiiltek a betegek. A mtétre 4 héttel a kemoradioterdpia befe-
jezését kovetGen keriilt sor. Azon esetekben, ahol adjuvans kezelést is végeztek 4 héttel a sebészi beavat-
kozast kovetden radiokemoterdpidban részesiiltek a betegek.

A betegek étlag életkora 61 év volt (38-78). 37 beteg adenocarcinomaban, mig 9 beteg laphdm-
sejtes carcinomdban szenvedett. Az els§ csoportban kemoradioterdpidban részesiiltek a betegek
(n=24), a masodik csoportban (n=24) definitiv radiokemoterapiat kaptak, mig a harmadik csoportban
(n=3) adjuvans kemoradioterdpidt. Az els§ csoportban 5 betegnél komplett patholégiai remisszo; 1
esetben minimalis residualis betegség alakult ki a kezelést kovetSen, a masodik csoportban 1 betegnél
észleltek CR-t, 2 esetben SD, és 6 PD, mig a harmadik csoport esetén 4 esetben volt PR: Az atlag
talélés 21 honap volt az els§ csoportban, 12 honap a masodikban, és nem érte el a 14 honapot a
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harmadik csoport. Mellékhatas: Gr 4 toxicitas a 2 csoportban, Gr 3; 5 esetben az els6 csoportban. A
leggyakrabban el6fordul6 mellékhatasok a hypotensio, faradsag, hasmenés, neurotoxicitas, hdnyinger.

A hatékonysagra és az elfogadhaté mellékhatds profil alapjan a szerzdk javasoljak az oxali-
platin alkalmazasat a multimodalis kezelés részeként.

Second-line combination chemotherapy with docetaxel for cisplatin-pretreated refractory
metastatic esophageal cancer: a preliminary report of initial experience.

Tanaka T, Fujita H, Sueyoshi S, Tanaka Y, Sasahara H, Mori N, Nagano T, Yamana H, Shirouzu K.
Chemotherapy. 2007;53(6):449-53.

Gyakran a nyelScs6 tumor resectidjat kovetSen alakul ki tdvoli metasztazis, vagy recidiva, annak elle-
nére, hogy a betegek neoadjuvans kemoradioterdpidban részesiiltek. A Docetaxol+5FU+cisplatin (DCF)
kombindcié hatékonysdganak vizsgélata masodvonalas kezelés formdjaban.

Beteganyag: 20 beteget vdlasztottak a vizsgélatba, akiknél neoadjuvans kemoradioterdpia és
oesophagectomia utdn kialakult a metasztazis.

A DFC kombinaci6: 60 mg/m2 Docetaxol, 1 napon, 5FU 500 mg/m 1-5 napig, cisplatin 10 mg/ nap
1-5, melyet 3 hetente ismételtek.

Eredmények: az édtlag utdnkovetés 8 honap,(3-24), 20 betegbdl 1 CR, 6 PR, 6 SD, 7 PD. A
progresszioig eltelt atlag 1d6 (median TTP) 4 honap, atlag ossztilélés (OS) 8 ho. A leggyakoribb mel-
lékhatds a myelonsupresszié GR 3 neutropenia 13 beteg (65%), GR 3 thrombocytopenia 1 beteg (5%),
lazas neutropenia 1 beteg (5%).

Kovetkeztetés: a DFC kezelési séma igéretesnek tinik metasztatikus, recidival6 nyelScsddaga-
natban, masodik vonalban alkalmazva.

Phase II study of docetaxol in combination with oxaliplatin in patients with metastatic or locally
advanced esophagogastric cancer previously untreated with chenmotherapy for advanced disease.
Results of the CECOG study ESGAS.1.2.001.

Hejna M., Zcherl J., Plushing U., Brodowitz T., Zielinski C., Raderer M.,

ASCO 2007. Chicago, Abstr. 4527

Fazis II. vizsgdlat sordn tanulmdnyoztdk a docetaxol, oxaliplatin hatékonysdgat kezeletlen, metasz-
tatikus, gastrooesophageal adenocarcindméban. 36 beteget vélasztottak a vizsgalatba, 3 hetente 80
mg/m2 docetaxolt, valamint 100 mg/m2 oxaliplatint alkalmaztak az 1. napon. A kezelést kovetGen
GCSF adaséra kertilt sor, a neutropenia megel6zésére, valamint ha a hgb szint kevesebb volt, mint 12
mg/dl hetente 3 alkalommal erythropoetin alkalmazdsdra is sor kertilt. A vizsgélat els6dleges végpontja
a progresszioig eltelt 1d6 meghatarozasa volt (TTP). Eredmények: a kezelésre adott valasz 36% (OR);
CR 3 (8.3%), PR 10 (27.7%), 15 esetben SD (41.7%), 8 (22%) PD. A progresszidig eltelt atlag id6
(MTP) 5.3 ho (1-33), atlag tdlélés 9.8 (2.5-35+) honap volt. Mellékhatds: WHO GR 3/4 neutropenia
6 (17%) esetben, anaemia szintén 6 (17%) alkalommal volt észlelhetS. Nem haematoldgiai mellékha-
tds mérsékelt volt, hanyinger, hdnyds, mucositis 3 %-ban.

Kovetkeztetés: A docetaxol + oxaliplatin kombinéci6 igéretesnek tlinik elérehaladott nyel6cs6
adenocarcinoma kezelésében.

A phase 1II trial of weekly irinotecan in cisplatin-refractory esophageal cancer.
Burkart C, Bokemeyer C, Klump B, Pereira P, Teichmann R, Hartmann JT.
Anticancer Res. 2007 Jul-Aug;27(4C):2845-8.

Jelen vizsgdlatban a szerzdk a heti monoterdpidba alkalmazott irinitecan hatékonysagéat, és mellékhata-
sait vizsgaltak, cisplatin kezelés utdn recidivald, vagy metasztatikus nyel6cs6dagantos betegek esetén.
Beteganyag €s modszer: 14 beteget valasztottak a vizsgalatba, 100 mg/2 irinotecan monotherapiat
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alkalmaztak az 1.8.15. napon melyet 28 naponta ismételtek. A kezeléseket progresszidig folytattak,
valamint ha nem tapasztaltak GR 3 magasabb toxocitést, akkor a adagot 20 mg -al emelték, amig 140
mg/m2-maximalis dézisig jutottak.

Eredmények: 13 beteg volt értékelhetd, ebbdl 2 esetben észleltek CR-t 3 esetben SD-t, mig 8
esetben PD. A progresszidig eltelt dtlag id§ 2 nénap (2-8), atlag tdlélés 5 honap (2-16). Mellékhatés:
GR 3 hasmenés (3), 14z (1), fajdalom (1).

Kovetkeztetés: irinotecan monoterdpia kdzepes hatékonysidgot mutatott elérehaladott nyeld-
cs6daganat mdsodvonalas kezelésében, mérsékelt mellékhatdssal.

Target kezelés

Targeted agents and esophageal cancer — the next step?
Aklilu M, Ilson DH.

Semin Radiat Oncol. 2007 Jan;17(1):62-9.

A nyelGcs6 daganat meglehetGsen agressziv betegség, €s a daganatos haldlozasban vezets szerepet jat-
szik. Habar mind az USA-ban és Nyugat-Eurdpdban a laphamsejtes carcinoma el6forduldsa csokkent,
de megkétszerezddott az adenocarcinoma el&forduldsa, mind a nyel6csG, valamint gastrooephagealis
junctioban is. Az 5 éves tulélés javulast mutat, 4-r8l 14%-ra novekedett, az elmult évek sordn elfoga-
dott és alkalmazott multimodalis kezelések eredményeképpen, azonban a megfelels kezelési hatékony-
sagat kozel sem értiik el. A target kezelés, akar az VGFR, mind az EGFR ellenes terdpidk alkalmazésa
egyre silirget6bbé vilt. Klinikai vizsgélatok indulnak e vegyiiletek hatékonysdgénak értékelésére ebben
a betegség csoportban is.

Hasonl6an vélekednek a szerz8k az aldbbi kézleményben is.

Novel targeted therapies for advanced esophageal cancer.
Lin CC, Papadopoulos KP.
Dis Esophagus. 2007;20(5):365-71.

Targeting EGFR and HER-2 with cetuximab- and trastuzumab-mediated immunotherapy in
oesophageal squamous cell carcinoma.

Kawaguchi Y, Kono K, Mimura K, Mitsui F, Sugai H, Akaike H, Fujii H.

Br J Cancer. 2007 Aug 20;97(4):494-501.

E munkacsoport kordbban mar kimutatta, hogy a nyel6cs6daganatok relativ magas EGFR és HER 2
overexpressziot mutatnak, mely igéretesnek tlinik a laphamsejtesarcinoma kezelésében. Jelen vizsgé-
latban 66 beteg koziil 12 esetben (18%) észleltek mind EGFR és HER expressziot. A szerzdk azt fel-
tételezik, hogy ezen esetekben cetuximab és bevacizumab kombinécids kezelés hatasos lehet.

EGFR, HER2, HER3, expression inoesphageal primary tumours, and corresponding metastases.
Wei Q., Chen L., Sheng L., Nordgren H., Wester K., Carlsson J.
Int. J.Oncol.2007 Sep;31(3)493-9.

Jelen vizsgalatban az EGFR, HER2, HER3, receptorokat vizsgéltdk immunhisztokémiai médszerek-
kel a primer tumorbdl, valamint a nyirokcsomé metasztazisbol. A vizsgdlat célja volt, hogy vajon ezek
a receptorok laphdamsejtes nyeldcsddaganatokban kimutathatéak-e, és a target kezelés alapjaul szolgal-
hatnak-e (Iressa, Tarceva, Erbitux).

Phase I/I1. study of trastuzumab, paclitaxel, cisplatin and radiation for locally advanced, HER2
overexpressing, oesophageal adenocarcinoma.
Safran H., Dipetrillo T., Akerman P., Evans D., Steinhoff M., Benton D., PUriance J., Goldstein L.,
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Kennedy T.
Int. J. Radiat Oncol.Biol. Phys. 2007 Feb.1;67 (2) 405-9.

A vizsgélat célja volt meghatarozni az Ossztulélést helyileg elSrehaladott, HER2 overexpresszidt
mutaté nyel§csdadenocarcinomaban, trastuzumab, paclitaxel, cisplatin kombindci6t alkalmazva su-
garkezeléssel egyiitt. Fazis I-11 vizsgalat, melybe 19 beteget valasztottak, akiknél 2+/ 3 + HER2 pozi-
tivitast észleltek. A betegek 25mg/m2 Cisplatint, 50 mg/m?2 paclitaxel terdpidban részesiiltek hetente,
6 héten at, sugarkezeléssel egyiitt (50.4 Gy), valamint 5 héten &t heti alkalmazasban kaptak 1.5 vagy
2 mg/ kg trastuzumabot, egy kezdeti 16kés bolus (3,4 mgl/ kg) Trastuzumab kezelés utdn. Az tlag
talélés 24 honap volt, mig a 2 éves tilélés 50%. Mellékhatasként 37%-ban retroperitonealis, portalis
adenopathiat észleltek. A tarstuzumab kezelés hatékonysidganak lemérésére kis szamu beteg 4llt ren-
delkezésre, igy tovabbi vizsgalatok elvégzését javasoljdk. A HER 2 status meghatarozasa sziikséges a
tovabbi vizsgdlatokban, ha a HER 2 target kezelést vdlasztjak.

A phase II study of gefitinib monotherapy in advanced esophageal adenocarcinoma: evidence of
gene expression, cellular, and clinical response.

Ferry DR, Anderson M, Beddard K, Tomlinson S, Atherfold P, Obszynska J, Harrison R, Jankowski J.
Clin Cancer Res. 2007 Oct 1;13(19):5869-75.

A nyelG6csGadenocarcinoma ugyan érzékeny kemoterdpidra, de egy id§ utdn rezisztenssé valik. Az
EGFR gyakran expresszdlodik adenocarcinomdban, mely negativ prognosztikai faktornak bizonyult.
Beteganyag és modszer: ez egy fazis Il. vizsgélat, ahol EGFR tyrosinkindz inhibitor gefitinib (500mg/-
nap) hatékonysdgat vizsgaltdk, elérehaladott, inoperabilis nyeldcs6daganatban. Az elsGdleges végpont
a tumor response vizsgalata volt. Az EGFR gatlast is vizsgaltdk, gen expresszids analizissel a tumor
biopszidbodl kezelés el6tt, 8 nappal a kezelés utan.

Eredmények: 27 beteget vizsgaltak, 3 betegnél PR alakult ki, és 7 esetben SD, a betegség kontroll
rata (PR+SD) 37%.

Mellékhatds relativ enyhének bizonyult, hasmenés (Gr 3) 19 esetben. Kovetkeztetés: A Gefitinib
hatékonynak bizonyult adenocarcinomdban, elfogadhaté mellékhatas profillal.

Prognosis

Prognostic significance of blood transfusions in patients with esophageal cancer treated with
combined chemoradiotherapy.

Kader AS, Lim JT, Berthelet E, Petersen R, Ludgate D, Truong PT

Am J Clin Oncol. 2007 Oct;30(5)

Az anaemia gyakori velejardja a nyel6cs6daganatban szenvedd betegeknek. Ez a vizsgélat arra kereste a va-
laszt, hogy a transzfizié alkalmazdsa a kezelés sordn milyen mértékben, ill. befolydsolja-e a tilélést azon
betegek esetében, akik kemoradioterdpidban részesiiltek. 56 beteg, akik nem rezekélhat6 nyelGcsGdaganat-
ban szenvedtek 50 Gy irradidtioban részesiiltek 5 héten keresztiil, valamint SFU, Cisplatin kezelés is kap-
tak. A HGB szintet monitoroztak kezelés el6tt és a sugdrterdpia alatt, valamint a transzftizi6 addsét regiszt-
raltdk. Az analizishez Kaplan-Meyer, valamint Cox regresszios statisztikai modszereket alkalmaztak.

Eredmények: az otéves tilélést, és a betegségmentes talélést vizsgltak, mely 30%; 37%-nak
bizonyult. 17 beteg (30%) kapott transzfiziot a kemoradioterdpids kezelés sordn. A betegek 32%-nak
a HGb szintje 12 g/ dl alatt volt a kezelés megkezdése elbtt. Transzfizio alkalmazasa, a kezelés meg-
kezdése eldtt, az észlelt alacsony Hgb szintd betegeknek az 6ssztilélésben szignifikans kiilonbség mu-
tatott a transzfizids kezelésben részesitett betegek javara. A Kaplan-Mayer analizis alapjin az 6téves
Ossztilélés (OS) 65%, a kezelt, versus 21% a nem kezelt esetekben. (p= 0.006) Multivaridciés anali-
zis alapjan a transzfizi6é alkalmazdsa Osszefliggést mutat a jobb tiléléssel (hazard ratio, 0.26; 95%
confidence interval, 0.09-0.075, p=0.01)
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Expression of epidermal growth factor receptor in oesophageal and oesphagogastric junction
adenocarcinomas:association with poor outcome.

Wng KL., Wu TT., Choi IS., Reseetkova E., Correa AM., Hofsteter WI., Swisher SG., Ajani JA.,
Rashid A., Albarracin CT.

Cancer 2007.Feb 15;109 (4),: 658-67

A nyel6csd ill. oesophagogastricus junctié adenocarcinoma progndsisa a resectiot kovetSen is megle-
hetdsen rossz. A tumor invasié mértéke, a nyirokcsomo status, az elsddleges prognosztikai faktoroknak
szamitanak. Ismert, hogy a nyel&csd laphdmsejtes carcinomédjadban az EGFR expresszié Osszefiiggést
mutat a prognézissal, vajon a nyel6cs6 adenocarcinomdjaban is igaz-e ez a megallapitds, erre keresték
a vélasz a szerz8k az aldbbi vizsgélatban. 103 beteg szovettani mintdit vizsgaltak, (9 beteg stadium I,
23 stadium II, 57 stadium III, mig 14 stadium IV) Az EGFR expressziot immhisztokémiai vizsgélat-
tal értékelték. Eredmények: EGFR expressziot észleltek 33 esetben (32%), melyek patoldgiai szem-
pontbdl elSrehaladottabb stadiumnak szdmitottak (T, a N, M). Azon betegek esetében, ahol EGFR
expresszio kimutathat6 volt, rovidebb betegségmentes, €s Ossztulélést észleltek.(p=0.001, p= 0.004).

Kovetkeztetés: EGFR expresszio Osszefiiggést mutat a patologiai elérehaladott stadiummal, attdl
nem fiiggetlen, és rossz prognosztikai faktornak mindsiil, mely a betegség kimenetelére iranyt mutathat.
Hasonl6 megéllapitdsra jutottak az alabbi japdn szerzSk is munkdjukban.

Epidermal growth factor receptor is a possible predictor of sensitivity to chemoradiotherapy in
the primary lesion of esophageal squamous cell carcinoma.

Gotoh M, Takiuchi H, Kawabe S, Ohta S, Kii T, Kuwakado S, Katsu K

Jpn J Clin Oncol. 2007 Sep;37(9):652-7.

Eletmindség

Quality of life during potentially curative treatment for locally advanced oesophageal cancer.
Avery KN, Metcalfe C, Barham CP, Alderson D, Falk SJ, Blazeby JM.

Br J Surg. 2007 Nov;94(11):1369-76. Links

Jelen vizsgdlat sordn a betegek egy csoportja definitiv radiokemoterdpidban részesiilt, mig a mdésik
csoportban neoadjuvans radiokemoterdpidt kovetGen sebészi beavatkozdst is végeztek. A betegek élet-
mindség kérddivet toltodttek ki a a kezelés megkezdése elott, a neoadjuvans kemoradioterdpit kovets-
en, majd a sebészi beavatkozds utin, valamint a definitiv radiokemoterapia megkezdése eldtt, valamint
utdna. A betegek életkordt, nemét, dltaldnos allapotat, a stddiumot is figyelembe vették a statisztikai
analizis sordn. 132 beteget vélasztottak a vizsgéltba. 51 csak kemoradioterapiban, mig 80 radioke-
moterapiat kovetden oesophagecomiaban is részesiilt. A legrosszabb életmindségi fokot, szamos tiinet-
tel a kezelés utan észleltek, mig azon betegek akik miitéten is atestek rosszabb életminGségrdl szamol-
tak be. Hat honappal a kezelés befejezését kovetGen az életmindségiik javult. A betegek azonban jobb
életmindséget tapasztaltak a definitiv radiokemoterapidt kovetGen fél évvel, mint azok, akik a neoad-
juvans kezelést kovetden miitéten is atestek.

Idds kor

Effects of neoadjuvant therapy on perioperative morbidity in elderly patients undergoing
esophagectomy for esophageal cancer. Ruol

A, Portale G, Castoro C, Merigliano S, Cagol M, Cavallin F, Chiarion Sileni V, Corti L, Rampado S,
Costantini M, Ancona E

Ann Surg Oncol. 2007 Nov;14(11):3243-50.

Az elbrehaladott nyelGcs6daganatban alkalmazott neoadjuvans kemoradioterdpia, majd ezt koveto se-
bészi beavatkozds elfogadott terapids elv. Jelen vizsgalatban arra keresték a valaszt, hogy 1d6s korban
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befolyésolja-e a mobiditést, ill. a mortalitist a neoadjuvdnsan alkalmazott kemoradioterdpia, majd az
ezt kovetd miutéti beavatkozas. 1992 -2005 kozott egy intézetben végzett kezelések 818 beteget kezel-
tek ill. operéltak be, ebbdl 380 volt 70 év alatti és 32 e feletti. A komorbid tényezd8k mellett (kardialis
betegség, vascularis, pulmonalis) a m{itét utdni mortalitdisban nem volt kiilonbség a két betegcsoport
kozott. A neoadjuvans kemoradioterdpia és azt kovetd miitéti beavatkozasnak az életkor nem lehet
kontraindikécidja.

Hasonl6 megéllapitast tettek az alabbi vizsgélat szerzdi is.

Management of esophageal cancer in patients aged over 80 years.
Ruol A, Portale G, Castoro C, Merigliano S, Cavallin F, Battaglia G, Michieletto S, Ancona E.
Eur J Cardiothorac Surg. 2007 Sep;32(3):445-8. Epub 2007 Jul 23

A nyel&csddaganatok korszerd kezelése egy komplex feladat, melynek sordn a kemoterdpids vegyiile-
tek Osszetételének megvdlasztasatol, dézisatdl, a sugdrterdpia dozisitdl, idGtartamatdl, valamint a
sebészi technika megvalasztasin kiviil figyelembe kell vemnni a prognosztiaki tényezoket a betegek
altalanos dllapotit, a kezelések kovetkeztében kialakul6 acut és kési mellékhatdsokat is. A multidiszi-
plinaris team mikoddése rendkiviil fontos, hogy az egyénre szabott, individualis terdpiat alkalmazni le-
hessen.
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