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Dlouhodoba stabilizace kostnich
metastaz pti [é¢bé kombinaci ribociclibu
(Kisqali) a letrozolu (Letmylan)

MUDr. lvana Bustové | MUDr. Tatana Karpianusova Onkologické oddéleni Nemocnice Ceské Budéjovice

Souhrn: Inhibitory cyklin dependentni kindzy (CDK4/6) hraji dalezitou roli v 1é¢bé hormonalné dependentnich (HR+) a HER2 ne-
gativnich (HER2-) lokéalné pokrocilych a metastatickych karcinom( prsu. Jejich zafazeni do standardni |é¢by spolu s hormonalni
terapii vede jak k prodlouzeni doby do progrese nemoci (PFS), tak u ribociclibu i k prodlouzeni celkového preziti (OS).
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Popis pfipadu: 46leté pacientce byl v roce 2019 diagnostikovan
karcinom pravého prsu T2N1M1, KS IV, G2. Jednalo se o primarné
generalizovany karcinom prsu do skeletu.

Histologie: invazivni duktalni karcinom G2, Ki-67 10% ER, 100%
PR, 100% HER2/neu skore 0.

Z anamnézy

» Rodinna anamnéza: bez onkologické zatéze v rodiné.

» Osobni anamnéza: asthma bronchiale, migrény.

» Operace: 1998 resekce pravého ovaria pro cystu, 2008, 2014,
2016 operace varixtl dolnich koncetin, 2018 LAVH + SE bilate-
ralné pro uterus myomatosus a hypermenoreu.

» Rizikové faktory: nekufacka.

» Gynekologickd anamnéza: 2 porody spontanni, kojila6a 15 mésicd.

» Genetické vy3etieni: nebyla nalezena zadnd patogenni sekven-
¢nivarianta v genech, nebyla detekovana zadna vysoce rizikova
bodovéa mutace ani integrovana delece/inzerce.

Screeningova vysetieni

» 1/2019 MMG: retrakce v HZK pravého prsu velikosti 17 mm
a suspektni uzliny v pravé axile, dle UZ hypoechogenni infil-
trat v HZK pravého prsu s paketem uzlin v prave axile o veli-
kosti 30 mm.

» 2/2019 RTG srdce + plice a UZ jater: negativni.

» 2/2019 scintigrafie skeletu: vicecetny smiseny metastaticky pro-
ces skeletu (TH pétef, obé acetabula, v Th3 az obraz destrukce
s hrozici kompresi).

» 3/2019 MR kréni a hrudni patefe: mnohocetny metastaticky pro-
ces skeletu smigeného charakteru, nejtéz3i postizeni na obratli
Th2, kde jiz prolomeni horni kryci ploténky. Pfitomnost extra-
osealni tumordzni mékkotkanové slozky na skeletu neprokaza-
na, kanal pateini volny, micha bez signalovych zmén.

Lécba

Pro vyraznou bolestivost v oblasti Th patefe, $patné reagujici na

analgetickou terapii, byla Ié¢ba zahdjena aktinoterapii a aplikaci

goserelinu (Zoladex).

» 21.3.—1.4.2019 aktinoterapie na oblast Th1-Th3aTh11-L2 do
celkové davky 30 Gy.
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b 4/2019 byla zahajena terapie kostni nemoci denosumabem
(Xgeva) 1 amp. s. c. kazdych 28 dni + Calcichew 1 tbl. denné

» Poté byl stanoven lé¢ebny plan pro primarni generalizaci hor-
monalné senzitivniho karcinomu prsu — pacientka byla indiko-
vana k lé¢bé CDK4/6 inhibitorem ribociclibem, k hormonalni
lé¢hé letrozolem a bilateralni adnexektomii.

» Po ukonceni aktinoterapie bylo dne 9. 4. 2019 provedeno kon-
trolni FDG PET/CT se zavérem: Maligné imponujici loZiskové
zmény v HZK a na rozhrani HK pravého prsu 20 mm s malig-
né infiltrovanymi uzlinami v pravé axile 24 x 16 mm, Castecné
proces prechazi infraklavikuldrné a v pravem podklicku, mno-
hocetné hypermetabolické léze ve skeletu, nékteré bez pato-
logie v CT, jiné s vyjadienou osteolyzou: C7, Th2-Th6, Th10-L2,
L5, kost kfizova, skelet obou acetabul, kréek pravého femuru,
obeé lopatky. Nejvyraznéjsi nalez je na téle obratle Th2, cely in-
tenzivné akumuluje FDG, strukturalné prestavba s reaktivni skle-
rozou (obr. 1, 2).

» 17.4.2019 byla zahajena terapie ribociclibem 600 mg den-
né 21 dnf (+ tyden pauza) a letrozolem 2,5 mg tbl. 1x denné
nepretrzité.

» 9.5.2019 byla provedena laparoskopicka ovarektomie bilateral-
né, nasledné byla ukoncena terapie goserelinem.

Pokracuje monitorace rozsahu onemocnéni pomoci FDG PET/CT

kazdé 3 mésice, kde je stav hodnocen jako stabilizace onemoc-

néni. Pacientka v prabéhu 1é¢by udavala jen vétsi inavu, mirme
nechutenstvi a bolesti jiz byly tlumené.

» 1.10.2019 bylo provedeno tieti kontrolni FDG PET/CT, kde byl
popsan dali pokles metabolické aktivity patologickych lozisko-
vych zmén pravé prsni Zlazy a skeletovych metastéz. Rezidual-
ni uzliny v pravé axile a podklicku s nizkou aktivitou (obr. 3,4).

» 3.10. 2019 byla provedena kontrolni mamografie a UZ prsi
a axil, kde doglo také ke zmenseni nalezu.

Vzhledem k poklesu metabolické aktivity ve sledovanych lokaliza-

cich byla monitorace 1é¢by dale provadéna pomoci CT vysetieni

v pravidelnych intervalech 3-4 mésice.

» 17.12.2019 bylo nutno terapii ribociclibem 600 mg prerusit
pro neutropenii G3, lécba letrozolem pokracovala (1 tbl. den-
n&). Neutropenie se do tydne upravila a lécba pokracovala dle
zavedeného planu, bez nutnosti redukce davky.



Obrazky 1,2 FDG PET/CT v dubnu 2019.

Obrazky 3,4 FDG PET/CT v fijnu 2019.

» 21.6.2021 byla lé¢ba ribociclibem 600 mg podruhé preruse-
na pro neutropenii G3, lécba letrozolem 2,5 mg 1 tbl. denné
pokracovala.

p Po tydenni pauze Ié¢ba ribociclibem 600 mg denné 21 dni (+ ty-
den pauza) a letrozolem 2,5 mg 1 tbl. denné pokracovala.

Pti kontrole v fjnu 2021 pacientka udavala vétsi Unavu pfi bez-

nych aktivitach, trpéla poruchou spanku a intermitentné byly bo-

lesti zaludku.

» 12.10.2021 byla pacientka akutné osetfena cestou neurologic-
ké ambulance pro akutni VAS C a TH pétefe. Objektivné byla pa-
cientka bez neurologického deficitu, uzavieno jako migrendzni
cefalea. Proveden obstfik sije a horniho Useku TH patefe. Byly
podéany myorelaxacnf infuze.

» Po dobu neurologické lécby byla terapie ribociclibem prechod-
né prerusena, lé¢ba letrozolem pokracovala.

» 7.12.2021 byla lé¢ba ribociclibem potfeti pferusena pro neutro-
penii G3. Po Upravé neutropenie byla lé¢ba 16. 12.2021 obno-
vena jiz v redukované dévce ribociclibu 400 mg denné 21 dni
(+ tyden pauza) a letrozol 2,5 mg 1 tbl. denné.

Pokracuje monitorace onemocnéni pomoci CT vySetfeni a ma-

mografie - stav opakované hodnocen jako stabilizace nemoci.
Zatatkem prosince 2022 pacientka udavala bolestivost v ob-

lasti dolni ¢elisti na pravé strané, na RTG snimku byla potvrzena
osteonekroza Celisti. Terapie denosumabem byla prerusena. Sto-
matochirurgy byla doporuc¢ena konzervativni lé¢ba. Pfi kontro-
le v lednu 2023 na stomatochirurgické ambulanci bylo zjisteno
pokracovani osteonekrotického procesu v misté 45/44. Stav byl

indikovan k opera¢nimu feseni za hospitalizace. Koncem ledna

2023 se pacientka dostavila pro vyrazné zhorseni bolesti a otok

v oblasti Celisti.

» Bylaindikovéna antibioticka terapie clindamycinem 300 mg po
8 hodinach. Terapie ribociclibem 400 mg byla pfechodné pre-
rusena, uzivani letrozolu pokracovalo.

b 16.2.2023 sekvestrotomie req. 45-43, extrakce zubd 44 a 43.

Po opera¢nim vykonu byla pacientka zcela bez obtiZi, bez bolest.

Lécba ribociclibem 400 mg byla obnovena.

Posledni CT vysetfeni bylo povedeno 16. 5. 2023, kde se nalez

v porovnani s piedchozim vysetfenim zdsadné neméni.V kvétnu

2023 probéhla kontrolni mamografie bez progrese nalezu.
Stabilizace nemoci tedy trva.

Zavér

Pacientka je lé¢ena vice nez 4 roky kombinaci ribociclibu a let-

rozolu dle stanovaného planu pro primarné generalizovany hor-

monalné senzitivni karcinom pravého prsu.
Béhem lécby doslo:

» k opakované neutropenii G3, kterd vedla ke snizenf davky ribo-
ciclibu ze 600 mg na 400 mg;

» ke vzplanuti migrendzni bolesti hlavy, kterd byla upravena anal-
getickou terapif neurologem;

» v prabéhu lécby byla zjisténa osteonekrdza nasledkem lécby
denosumabem.

Po davkové redukci ribociclibu pacientka v terapii pokracuje bez

progrese nemoci, s plnohodnotnou kvalitou zivota.

\ Kontakt: MUDr. Ivana Bustova | Onkologické oddéleni Nemocnice Ceské Budéjovice | B.Némcové 54, 370 87 Ceské Budéjovice | e-mail: bustova@nemcb.cz J
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