SDELENI Z PRAXE (

DURVALUMAB V LECBE LIMITOVANEHO STADIA SCLC — ZKUSENOST Z KLINICKE PRAXE

Durvalumab v lécbé limitovaného stadia SCLC -

zkusenost z klinické praxe

MUDr. Juraj Kultan
Klinika plicnich nemoci a tuberkul6zy FN a LF UP Olomouc

Konsolida¢ni lé¢ba durvalumabem po chemoradioterapii pfedstavuje novy standard
[é¢by nemocnych s limitovanym stadiem malobunééného karcinomu plic (LD-SCLC),
zalozeny na vysledcich studie ADRIATIC. Prezentujeme kazuistiku 75letého polymor-
bidniho pacienta s LD-SCLC a vyznamnou plicni dysfunkci, u kterého byla konkomi-
tantni chemoradioterapie doprovazena zdvaznéjsi toxicitou, nicméné vedla k dosazeni
vyrazné |é¢ebné odpovédi, coz umoznilo pokracovat v aktivni protinddorové terapii
pomoci konsolida¢né podavaného durvalumabu. BEhem imunoterapie nedoslo do-
posud k rozvoji imunitné podminénych nezadoucich G¢inkd a ani rozvoj vyraznéjsich
postradia¢nich zmén nevedl ke zhorseni funk¢nich viastnosti plic. Kazuistika ilustruje
moznosti aplikace vysledk( studie ADRIATIC i u starsich a polymorbidnich pacient(
a zdUraznuje vyznam individudlniho posouzeni vykonnostniho stavu, komorbidit
a rizika toxicity.
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Durvalumab in the treatment of limited-stage SCLC:
experience from clinical practice

Consolidation therapy with durvalumab following chemoradiotherapy is the new
standard of care for patients with limited-stage small-cell lung cancer (LS-SCLC) that is
based on the results of the ADRIATIC study. We present a case report of a 75-year-old
multimorbid patient with LS-SCLC and significant pulmonary dysfunction, in whom
concomitant chemoradiotherapy was associated with severe toxicity, but nevertheless
resulted in a marked therapeutic response, which made it possible to continue active
anticancer therapy with durvalumab administered as consolidation therapy. To date,
no immune-mediated adverse effects have developed during immunotherapy, nor
has the development of pronounced post-radiation changes led to a deterioration in
lung function. The case report illustrates how the findings of the ADRIATIC study can
be applied even in elderly and multimorbid patients, and highlights the importance
of individual assessment of the performance status, comorbidities, and toxicity risk.

Key words: small-cell lung cancer, limited stage, chemoradiotherapy, durvalumab,
consolidation immunotherapy, ADRIATIC.

Uvod

ledky Ié¢by pacient( s limitovanym stadiem

Od zavedeni kombinované chemoterapie
na bazi platiny a etoposidu v 80. letech 20.
stoleti a nasledné standardizace konkomi-
tantni chemoradioterapie a profylaktického
kranidlniho ozareniv 90. letech zlstavaly vys-
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malobunééného karcinomu plic (LD-SCLC) po
vice nez 20 let bez zésadniho posunu.
Vyznamnou zménu pfinesla azimplemen-
tace vysledku studie ADRIATIC, konsolidac-
né podavaného durvalumabu po predchozi
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chemoradioterapii LD-SCLC do klinické praxe
(1, 2). Tento ¢lanek prezentuje kazuistiku starsi-
ho pacienta [é¢eného kombinaci chemoradio-
terapie s naslednym podanim durvalumabu
a déle i zakladni informace o klinické studii
ADRIATIC.

Kazuistika

Jednalo se o 75letého muze, kufaka (= 20
balickorokt), komorbidity: ICHS chron. -
NSTEMI 2019 s endovaskularni + kardiochi-
rurgickou revaskularizaci, arter. hyperten-
ze, stp. operaci subdurdlniho hematomu,
CHOPN 2/B, tézky pokles difuze - DLCO 33 %,
stav po lé¢bé plicni tuberkulézy v roce 1993,
stav po excizi maligniho melanomu v roce
2015 (SSM, pT1a, Clark Il), intermitentni otoky
jazyka 7 let — bez verifikace pficiny a dalsi.
Pacient byl v zafi 2025 vy3etfovan ve spadové
plicni ambulanci pro 3 tydny trvajici hemo-
dynamicky nevyznamnou hemoptyzu, déle
inicidlné pfitomné symptomy nechutenstvi
a unavy. Na zakladé skiagramu hrudniku a CT
plic, kde byl nalezen tumordzni proces le-
vé plice, byl odeslan k dalSimu dosetfeni na
nasi kliniku. Histologizace néalezu probéhla
bronchoskopickou cestou — stenotizace az
obturace B8 vlevo, potvrzen malobunécny
karcinom. Staging pomoci PET/CT (celotélo-
vé vysetfeni + mozek) prokazal limitovanou
formu onemocnéni, TAN2MO (IlIB) (Obr. 1).
Doba diagnostiky, stagingu od prevzeti pa-
cienta Cinila 10 dn(. Pacient byl pres nékolik
komorbidit a vék dobrého vykonnostniho
stavu - PS, ECOG 1.

Od fijna 2025 byl 1é¢en konkomitant-
ni chemoradioterapii (CHT: 4 cykly etopo-
sid + karboplatina, RT: hyperfrakcionace
30 frakci /45 Gy). Inicidlni 1é¢ba byla kom-
plikovana postradia¢ni ezofagitidou Il. st.,
ztratou hmotnosti Il st., neutropenii IV. st.,
trombocytopeniill. st., ale bez nutnosti od-
lozeni chemoterapie nebo preruseni aktino-
terapie, hubnuti feSeno nutri¢ni podporou
a podanim megestrolu. V lednu 2026 na
kontrolnim PET/CT (provedeno ihned po
ukonceni chemoradioterapie z dlvodu pla-
nu konsolida¢ni |écby, resp. ¢ekaci doby jeji
schvéleni od zdravotni pojistovny) doslo
k vyrazné parciélni velikostni i metabolické
regresi, ptitomny rezidualni tumor levého
hilu (Obr. 2).
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Obr. 1. Vstupni PET/CT ndlez

Na zékladé PET/CT nalezu a klinického
stavu (PS 1, laboratorné aptabilni nalez k po-
déniimunoterapie) jsme podali Zddost o zvy-
$enou Uhradu durvalumabu v konsolida¢ni
|écbé LD-SCLC, ktera byla kladné posouzena.
Jesté pred imunoterapii pacient podstou-
pil i profylaktické ozareni krania — PCI (10
frakci/25 Gy, bez ¢asového vlivu na zahdjeni
terapie durvalumabem). Od unora 2026 (4
tydny od ukonéeni chemoradioterapie) je
pacientovi podavan durvalumab, aktualné je
po 9. cyklu.V pribéhu imunoterapie nedoslo
k vyskytu specifickych — imunoterapii navo-

zenych nezadoucich ucink (irAE). Kontrolni
PET/CT na konci kvétna 2026 stran zakladni-
ho onemocnéni potvrdilo pfetrvavajici regre-
si (kompletni regresi) nélezu, nové vsak doslo
k rozvoji vyraznéjsich poradiacnich zmén
v ozafené oblasti levé plice - emfyzematicka
pfestavba, konsolidace plicniho parenchymu
s vyraznéjsi akumulaci FDG (Obr. 3). Kontrolni
funkeni vysetieni plic neprokazalo zhorseni
parametrd hodnot spirometrie ¢i difuze (ne-
signifikantni vzestup parametrd FEV1, FEV1/
VCa DLCO). Na zékladé CT obrazu - postizeni
plic jen v ozafovacim poli, absence event. dal-
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Sich zmén spojenych s obrazem - postizeni
pneumonitidou a pfi prakticky nulovém vlivu
na plicni symptomatologii, jsme stav hodno-
tili jako poradia¢ni pneumonitidu a neuva-
zovali jsme o event. kortikoterapii, ktera by
mobhla nepfiznivé ovlivnit efekt imunotera-
pie. Klinicky stav pacienta v pribéhu konso-
lida¢ni terapie se zlepsuje — doslo k narlstu
hmotnosti, regresi Unavy, tolerance ndmahy
je stacionarni. Na dalsim kontrolnim PET/
CT v zafi 2026 doslo k regresi poradiacnich
zmén, kompletni regrese pretrvava (Obr. 4).

Diskuze

Primarnim cilem studie ADRIATIC bylo
srovndni ucinnosti konsolida¢ni 1é¢by durva-
lumabem oproti placebu u pacientl s LD-SCLC
(studie faze Ill, randomizovand, dvojité za-
slepend, placebem kontrolovana, multicen-
trickd, mezinarodni; zafazovaci kritéria: SCLC
stadia I-ll, vék nad 18 let, absence progrese
po chemoradioterapii na bazi platiny, PS 0-1,
povolena PCl pfed randomizaci). Primarnimi
sledovanymi parametry byly celkové preziti
(OS) a preziti bez progrese (PFS). U obou bylo
u durvalumabu dosazeno benefitu, medidn
0OS (mOS) 55,9 més. oproti 33,4 més. pro pla-
cebo; median PFS (mPFS) 16,6 més. vs. 9,2
més. Jedna se 0 27% redukci rizika umrti, té-
mér 2leté prodlouzeni OS, vice nez 7mésicni
prodlouZeni PFS a téméf 9 % zlep3eni 3letého
OS (56,5 % vs. 47,6 %).

Pfinos durvalumabu byl pozorovany ve
vsech definovanych podskupinach, vétsinou
se statisticky vyznamnym benefitem.

Velmi dulezitou skute¢nosti je, ze pfi-
dani durvalumabu pro populaci pacientt
s LD-SCLC, ktefi obecné jsou rizikovéjsi z hle-
diska komorbidit, nepfedstavuje zasadni
bezpecnostni riziko. Spektrum nezadoucich
ucinkd bylo mezi lé¢ebnymi podskupinami
srovnatelné, zejména n.U. stupné >3 se vys-
kytly s prakticky identickou ¢etnosti. U pneu-
monitid doslo jen k mirnému navyseni in-
cidence, 10,7 % vs. 6,0 %. Celkové byl profil
toxicity zvladnutelny a nebyly zaznamendny
z4dné nové bezpecnostni signaly (3).

Pro klinickou praxi pfinesla zajimavé vys-
ledky prezentované analyzy podskupin na
svétovych kongresech, resp. recentné publi-
kovana analyza podskupin v srpnu 2026, kte-

rd se zaméfila na: pouzity platinovy derivat
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Obr. 4. Regrese poradiacnich zmén v dalsim prabéhu lécby

Tab. 1. Casovd osa lécby

Datum Udalost

09/2025 diagnoza LD-SCLC, TAN2MO

10/2025 zahdjeni cCRT

01/2026 PET/CT - parcidlni remise

01/2026 PCl

02/2026 zahdjeni durvalumabu

05/2026 PET/CT - kompletni regrese

06/2026 funkeni vysetreni plic — bez zhorsent

09/2026 regrese poradia¢nich zmeén, pretrvavajici kompletni regrese
09/2026 9. cyklus durvalumabu

(cisplatina vs. karboplatina), typ konkomitanti
radioterapie (normofrakcionace vs. hyperfrak-
cionace), ¢as od randomizace k podani dur-
valumabu vs. placeba od ukonceni chemora-
dioterapie (< 14 dnu, 14 az 28 dnd, =28 dn()
adale na rozdily mezi pacienty dle absolvova-
ni profylaxe vzniku mozkovych metastaz — PCl
vs. non-PCl. Pfesto, ze hodnoty mOS a mPFS
nedosahly statistické signifikance: Pt derivat
(p=0,17, p = 0,11), typ radioterapie (p = 0,95,
p=0,75), PCl (p = 0,96, p = 0,75), ¢as od ukon-
¢eni CHRT do randomizace (p=0,43, p = 0,97),
a nejednalo se o zcela vyvazené charakte-
ristiky (vék, pohlavi, klinicky stav po inicialni
1é¢bé), tak ve viech podskupinach byly pozo-
rovany urcité trendy efektu 1écby.

Hazard ratio (HR) pro OS cisplatiny vs. pla-
cebo 0,82 (41,9 més. vs. 34,3 més.), HR OS kar-
boplatiny vs. placebo 0,56 (NR vs. 33,4 més.).
3leté OS v podskupinach s durvalumabem -
pro karboplatinu 65,3 % vs. 52,1 % oproti cis-
platiné. Vyskyt nezadoucich ucinkl stupné
3-4 souvisejicich s |é¢bou byl v experimen-
télnich ramenech vyssi u karboplatiny (31,5
vs. 20,8 %), ale bez vlivu na ukonceni lé¢by
(16,9 % vs. 16,2 %) nebo vyskyt pneumonitidy/
poradiacni pneumonitidy (38,2 % vs. 38,2 %).

Zvoleny typ radioterapie pfinesl v multiva-
riabilni analyze OS srovnatelny benefit pro obé

podskupiny oproti placebu, normofrakcionace
HR 0,73, hyperfrakcionace 0,71. Median PFS: nor-
mofrakcionace HR 0,79 vs. hyperfrakcionace HR
0,73.Rozdily byly pozorovany pfi srovnani 3leté-
ho OS u experimentalnich ramen: hyperfrakcio-
nace 65,8 % vs. normofrakcionace 53,1 %.

Pro dobu od ukon¢eni chemoradioterapie
po randomizaci byl pozorovan trend vétsiho
benefitu oproti placebu pfi ¢asnéjsim nasa-
zeni durvalumabu - pacienti randomizovani
do <14 dntl HR OS 0,47, HR PFS 0,45 (mOS
pro experiment. rameno nedosazen, mPFS
11 més.), v rozmezi 14 az 28 dnli HR OS 0,59,
HR PFS 0,89 (mOS 42,5 més. pro experiment.
rameno, mPFS 9,4 més.), >28 dni HR OS 0,90,
HR PFS 0,79 (mOS pro experiment. rameno
nedosazen, mPFS 27,9 més.). Vliv na tyto vy-
sledky méla i skute¢nost, ze do podskupiny
randomizované > 28 dn(i byly Castéji zafazeni
pacienti po cisplatiné, ktefi podstoupili PCl,
a byli ozafovéni hyperfrakcionaci.

Podskupiny pacientd s a bez PCI dosahly
srovnatelného mOS oproti placebu. V nés-
lednych analyzach prezentovanych na ESMO
2024, resp. na ELCC 2025 u pacientl s PCl se
méné casto vyskytla progrese v oblasti CNS, 2,8
vs. 11,5 %, podskupina s durvalumabem + PCl
dosahla i lepsich vysledkd mOS (nedosazeno
vs. 37,3 més.) amPFS (28,2 vs. 9,1 més.). 3letého
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preziti u pacientl randomizovanych do vétve
s durvalumabem bylo dosazeno v podskupiné
s PCl u 62,1 % pacient(, v podskupiné bez PCl
50,2 %. Data 2letého PFS v podskupinach s dur-
valumabem: 56,4% s PCl, median 28,2 més. vs.
371 % nonPCl, median 9,1 més. (3-6).
Pfestoze se jednd u vech srovnavanych
podskupin o post-hoc analyzu, v klinické praxi
Ize na tyto skutec¢nosti brat ohled pfi planovani
restagingovych vysetfeni, doby zahdjeni kon-
solida¢ni |é¢by, volbé platinového derivatu, ¢i
typu radioterapie, resp. provedeni PCl. Nutno
zdUraznit ale nezastupitelnou ulohu individu-
alizace 1é¢by dle charakteristik pacienta, zku-
Senosti pracovisté, resp. promptniho rozeznani
a feSeni moznych nezadoucich ucinka lécby.
V Ceské republice je durvalumab stan-
dardni lé¢ebnou moznosti v kombinaci
s chemoterapii (platinovy derivat + etopo-
sid) v [é¢bé ED-SCLC. V pfipadé LD-SCLC je
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aktualné potrebnd pro Uhradu léku Zadost na
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choroby, adekvatni laboratorni parametry,
absence zavazné organové dysfunkce nebo
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durvalumabu neni vazané na prlikaz kvantita-
tivni nebo kvalitativni pozitivity prediktivnich
markerd, napf. PD-L1 exprese nebo TMB, které
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