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Mitä uutta kolorektaalisyövästä ? 





Ryhmä 0 R0 resekoitavissa oleva maksa tai 
keuhkometastaasi 

Tavoitteena 
kuraatio, relapsin 
esto 

Ei tarv. solusalpaajahoitoa 
tai kohtalaisen tehokas 
hoito 

Ryhmä 1 Resektoimahdollisuus hoidon jälkeen 

Rajoittunut/paikallinen leviäminen 

Sietää ja kestää raskaan 
solusalpaajahoidon ja operatiivisen hoidon 

Taudin 
mahdollisimman 
tehokas 
pienentäminen, 
intensiivinen hoito 

Alussa mahdollisimman 
tehokas hoito 

Ryhmä2 Laajalle levinnyt tauti, ei mahdollisuutta 
kuraatioon 

Taudin nopea eteneminen 

Tautiin liittyviä oireita tai odotettavissa 
oleva nopea kunnon huononeminen 

Kunnon puolesta mahdollisuus 
intensiiviseen hoitoon 

Pyritään nopeaan 
tautimassan 
pienentämiseen 

 Taudin 
etenemisen nopea 
kontrollointi 

Aloitetaan tehokkaalla 
hoidolla, vähintään kahden 
solusalpaajan yhdistelmällä 

Ryhmä 3 Taudin laaja levinneisyys,  ei 
mahdollisuutta koskaan  kuraatioon 

Ei merkittäviä tautiin liittyviä oireita tai 
odotettavissa olevaa kunnon nopeaa 
huononemista 

Yleiskunto estää intensiiviset hoidot 

  

Taudin etenemisen 
rauhoittaminen 

Tautimuutosten 
pienentäminen 
vähemmän 
tärkeää 

 Hoidon 
sivuvaikutusten 
vähäisyys tärkeää 

 

Hoidon valinta ottaen 
huomioon tehokkuus ja 
sivuvaikutukset 

Seuranta harvoin 

 Vuorottainen hoito, 
yksittäissolusalpaajahoito 
tai hyvin siedetty 
yhdistelmähoito. 

 Harvoin kolmoishoitoa 

Metastasoineen taudin hoidon valinnan 

 periaatteet kolorektaalisyövässä 



A Mahdollisesti leikattavissa oleva  

solusalpaajahoidon jälkeen 

Sietää intensiivisen solusalpaajahoidon 

Kyllä 

Kyllä 

Kyllä 

Kyllä 

Kyllä 

Kyllä 
Ei 

Ei 

Ei 

Ei 

Ei 

Ei 

Sietää leikkauksen 

B Oireinen tauti tai odotettavissa olevat oireet 

aggressiivisesti käyttäytyvä tauti 

C Edennyt tauti/ laajat tautimassat 
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Sietää intensiivisen solusalpaajahoidon 





● NCCN erilliset paksu- ja peräsuoli suositukset 



Liitännäishoidon arviota helpottamaan? 

● http://www.adjuvantonline.com/ 

● http://www.mayoclinic.com/calcs/ 

● http://www.mskcc.org/cancer-

care/adult/colorectal/prediction-tools 

● http://nomograms.mskcc.org/Colorectal/ 

● http://www.lifemath.net/cancer/coloncancer/outco

me/index.php 

● http://www3.mdanderson.org/app/medcalc/index.cf

m?pagename=coloncancer 
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Phase III Neurotoxicity Study: CaMg vs 

CaMg/Placebo vs Placebo in Colon Cancer 

● Primary endpoint: CIPN20 AUC during 12 cycles chemotherapy 

Loprinzi CL, et al. ASCO 2013. Abstract 3501. Used without permission. 

Patients with 

resected colon 

cancer, no 

residual 

disease, no  

pre-existing PN 

(N = 362); 

oxaliplatin  

85 mg/m2 q2w 

 

CaMg before and after chemo 

(baseline n = 118; primary endpoint n = 110) 

CaMg before chemo, placebo after chemo 

(baseline n = 116; primary endpoint n = 110) 

Placebo before and after chemo 

(baseline n = 119; primary endpoint n = 106) 

Oxaliplatin Regimen, % Placebo/Placebo CaMg/Placebo CaMg/CaMg 

FOLFOX4 8 7 6 

mFOLFOX6 92 93 94 



Neurotoxicity Study of CaMg vs CaMg/ 

Placebo vs Placebo in Colon Cancer: Results 

Time to Grade 2 Oxaliplatin-Induced Neuropathy 

Loprinzi CL, et al. ASCO 2013. Abstract 3501. Used with permission. 

IV CaMg did not prevent oxaliplatin-induced neuropathy 
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Oksaliplatinan neurotoksisuus eri 

fluoropyrimidiinin kanssa 



● Primary endpoint: PFS2 

• Time from randomization to progression upon reintroduction of CAPOX-B 

• PFS2 considered equal to PFS1 in patients who do not receive CAPOX-B again  

(for any reason) 

● Median follow-up: 40 mos 

 MCRC, vasteena SD 

tai parempi 6:n  

CAPOX-B kuurin 

jälkeen  

●  WHO PS 0-1 

(N = 558) 

Observation 

(n = 279) 

Capecitabine +  

Bevacizumab 

(n = 279) 

PD 
Reintroduce  

CAPOX-B  PD 

PFS1 PFS2 

OR 

Any treatment,  

including  

CAPOX-B 

PD 

TT2PD 

Koopman M, et al. ASCO 2013. Abstract 3502. Used without permission. 

Faasi III CAIRO-3 : Ylläpito kapesitabiini  + 
bevasitsumabi vs seuranta metastasoineessa 
kolorektaalisyövässä 





Koopman M, et al. ASCO 2013. Abstract 3502. Used with permission. 

Maintenance treatment with capecitabine + bev after 6 cycles 
CAPOX-B significantly prolongs PFS1 and PFS2 
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Observation 
Maintenance 
Stratified HR 
P value 

4.1  
8.5  
0.44 
< .00001 

Adjusted HR: 0.41 (P < .001) 

(95% CI: 3.9-4.4) 
(95% CI: 6.9-10.2) 
(95% CI: 0.36-0.53) 
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Observation 
Maintenance 
Stratified HR 
P value 

10.5  
11.8  
0.81 
.028 

Adjusted HR: 0.77 (P = .007) 

(95% CI: 9.3-12.3) 
(95% CI: 10.2-13.3) 
(95% CI: 0.67-0.98) 

Median PFS2 (Primary Endpoint), Mos 
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Observation 

Mos Mos 
0 6 12 18 24 30 36 

1.0 

0.8 

0.6 

0.4 

0.2 

0 

CAIRO-3  PFS tulokset 



Koopman M, et al. ASCO 2013. Abstract 3502. Used with permission. 

O
S

 P
ro

b
a
b

il
it

y
 

Maintenance treatment with capecitabine + bev after  
6 cycles CAPOX-B significantly prolongs TT2PD and OS 

(95% CI: 13.6-16.4) 
(95% CI: 18.0-21.9) 
(95% CI: 0.55-0.81) 
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Mos 

1.0 

0.8 

0.6 

0.4 

0.2 

0 

0 6 12 18 24 30 36 

Observation 
Maintenance 
Stratified HR 
P value 

15.0  
19.8  
0.67 
< .00001 

Adjusted HR: 0.63; P < .001 

Median TT2PD, Mos 

Maintenance 

Observation 

Mos 

1.0 

0.8 

0.6 

0.4 

0.2 

0 

0 6 12 18 24 30 36 

Observation 
Maintenance 
Stratified HR 
P value 

18.2  
21.7  
0.87 
 .156 

Adjusted HR: 0.80; P = .035 
(preliminary survival analysis) 

Median OS, Mos 

Maintenance 

Observation 

(95% CI: 16.3-20.8) 
(95% CI: 19.4-24.0) 
(95% CI: 0.71-1.06) 

CAIRO-3  TT2PD ja  OS tulokset 



Faasi III CAIRO-3 : Ylläpito kapesitabiini  + 

bevasitsumabi vs seuranta metastasoineessa 

kolorektaalisyövässä 

Koopman M, et al. ASCO 2013. Abstract 3502. Used with permission. 

  

Observation  
Continued 

Avastin + Xeloda  
Stratified HR 

(95% CI) p value 
Adjusted 

HR* p value 

Median PFS2 
(months) 

10.5 11.8 
0.81 

(0.67‒0.98) 
0.028 0.77  0.007 

Median OS 
(months) 

18.2 21.7 
0.87 

(0.71‒1.06) 
0.156 0.80 0.035 

Median PFS1 
(months) 

  4.1 8.5 
0.44 

(0.36‒0.53) 
<0.00001 0.41 <0.001 

Median TTP2 
(months) 

15.0 19.8 
0.67 

(0.55‒0.81) 
<0.00001 0.63 <0.001 



Faasi III CAIRO-3 : Ylläpito kapesitabiini  + 

bevasitsumabi vs seuranta metastasoineessa 

kolorektaalisyövässä 

● Ylläpitohoito kapesitabiinilla ja bevasitsumabilla kuuden xelox-b kuurin 

jälkeen pidentää aikaa taudin etenemiseen  

Keskimääräinen PFS1: 8.5 kk ylläpitohoidolla vs 4.1 kk seurannalla 

Keskimääräinen PFS2: 11.8 kk ylläpitohoidolla vs 10.5 kk seurannalla 

● Ylläpitohoito pidentää aikaa toiseen taudin etenemisvaiheeseen 

 TTP2: 19.8kk ylläpitohoidolla vs 15.0 kk seurannalla 

● OS hyöty alustavassa arviossa 

 OS: 21.7 kk ylläpitohoidolla vs 18.2 kk seurannalla 

Koopman M, et al. ASCO 2013. Abstract 3502. Used with permission. 
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Primary Endpoint:  

PFS 

 

Secondary Endpoints: 

OS, ORR,  TTP, DOR, Safety 

 

Tertiary/Exploratory Endpoints:   TTR, 

Biomarkers, PRO 

Endpoints 

The addition of panitumumab to 

chemotherapy (FOLFOX) will increase 

progression-free survival (PFS) compared 

to chemotherapy (FOLFOX) alone as first-

line treatment of mCRC among subjects 

with wild-type KRAS tumors and subjects 

with mutant KRAS tumors.  

Hypothesis 

A Randomized, Multicenter, Phase 3 

Study to Compare the Efficacy of 

Panitumumab in Combination with 

Oxaliplatin/ 5-fluorouracil/ leucovorin to 

the Efficacy of Oxaliplatin/ 5-fluorouracil/ 

leucovorin Alone in Patients with 

Previously Untreated Metastatic 

Colorectal Cancer  

Study Description 
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Stratification by: 

•  Geographic Region 

•  EGOG performance (0,1/2) 
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panitumumab 
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PRIME Study – FOLFOX +/- 
Panitumumabi ensilinjan 

metastaattisessa kolorektaalisyövässä 





PRIME RAS/RAF analyysi 
 
 

Panitumumabi+ 

FOLFOX4 

(kk)  

mediaani ( 95% 

CI) 

FOLFOX4 

(kk)  

mediaani ( 95% 

CI) Ero (kk) 

Villin tyypin RAS 

PFS 
10.1 

(9.3–12.0) 

7,9 

(7.2–9.3) 
2,2 

0,72 

(0,58-0,90) 

OS 
26,0 

(21,7-30,4) 

20.2 

(17,7–23.1) 
5,8 

0,78 

(0,62-0,99) 

RAS mutaatio 

  PFS 
7,3 

(6,3–7,9) 

8,7 

(7,6–9,4) 
-1,4 

1,31 

(1,07-1,60) 

  OS 
15,6 

(13,4-17,9) 

19.2 

(16,7-21,8) 
-3,6 

1,25 

(1,02-1,55) 



Kolorektaalisyöpä, biologiset lääkkeet 

-  EGFR vasta-aineiden teho rajoittuu potilaisiin joilla on 

RAS villin tyypin tuumori 

 

-  EGFR vasta-aineineila hoitotulosta huonontava vaikutus 

RAS mutatoituneissa tuumoreissa  

 

-  Bevasitsumabin ja EGFR vasta aineen yhdistelmää 

(setuksimabi/ panitumumabi) ei tulisi käyttää hoidossa 



Faasi III FIRE-3 tutkimus: ensilinjan  FOLFIRI + joko 

setuksimabi tai bevasitsumabi KRAS-WT mCRC 

● Ensisijainen päätetapahtuma: ORR 

● Toissijaiset päätetapahtumat: PFS, OS, TTF, tuumorin pieneneminen 

leikattavuus, turvallisuus 

Stintzing S, et al. ASCO 2013. Abstract LBA3506. Used without permission. 

 mCRC  

ja KRAS WT,  

ECOG PS 0-2 

(N = 592) 

FOLFIRI +  

Cetuximab 400 mg/m2 loading then 250 mg/m2 q1w 

(n = 297) 

FOLFIRI +  

Bevacizumab 5 mg/kg q2w 

(n = 295) 







Faasi III FIRE-3 tutkimus: ensilinjan  FOLFIRI + joko 

setuksimabi tai bevasitsumabi KRAS-WT mCRC: ORR 

Stintzing S, et al. ASCO 2013. Abstract LBA3506. Used without permission. 

RECIST, n (%) FOLFIRI + Cetuximab 

(n = 297) 

FOLFIRI + Bevacizumab 

(n = 295) 

CR 13 (4.4)* 4 (1.4)* 

PR 171 (57.6) 167 (56.6) 

SD 53 (17.5)* 85 (28.8)* 

PD 21 (7.1) 16 (5.4) 

Not evaluable 39 (13.1) 23 (7.8) 

*Significant differences in response. 







FIRE-3 Trial of First-line FOLFIRI + Either 

Cetux or Bev in KRAS-WT mCRC: OS 

Stintzing S, et al. ASCO 2013. Abstract LBA3506. Used with permission. 
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FOLFIRI + cetuximab 
 

FOLFIRI + bevacizumab 

Events, 
n/N (%) 

158/297 
(53.2%) 

185/295 
(62.7%) 

Median 
Mos 

28.7 
 

25.0 

95% CI 
 

24.0-36.6 
 

22.7-27.6 

HR: 0.77 (95% CI: 0.62-0.96; 
log-rank P = .017) 



Faasi III FIRE-3 tutkimus: ensilinjan  FOLFIRI + joko 

setuksimabi tai bevasitsumabi KRAS-WT mCRC: toisen 

vaiheen hoito 

Stintzing S, et al. ASCO 2013. Abstract LBA3506. Used without permission. 

Second-line 

Regimen, % 

FOLFIRI + Cetuximab 

(n = 297) 

FOLFIRI + Bevacizumab 

(n = 295) 

Any 65.7 61.7* 

Bevacizumab 48.2 17.6 

Anti-EGFR 14.4 42.9 

*P = .347 













Raxo tutkimus 

 
Väestöpohjainen tutkimus jossa selvitetään levinneeseen 
 suolistosyöpään sairastuneiden taudin kliinistä käyttäytymistä, 
 etäpesäkirurgian mahdollisuutta ja elinaikaa. 

Ensisijainen tavoite:  

arvioida etäpesäkkeistä kolorektaalisyövän kliinistä käyttäytmistä ja levinnyttä suolistosyöpää sairastavien potilaiden yleistä soveltuvuutta leikkaushoitoon, 

leikkauksenjälkeistä sairastuvuutta ja etäpesäpoiston hoitotuloksia 

Toissijaiset tavoitteet:  

arvioida vasteen saaneiden osuutta, aikaa hoidon päättymiseen, aikaa ilman syövän etenemistä ja kokonaiselossaoloaikaa 

arvioida radiologisesti kasvaimen tiheyttä ja rakennetta ja verrata vaihtoehtoista radiologista vastearviointia kiinteitä kasvaimia koskeviin 

RECIST-vastekriteereihin  

biomerkkiainemääritykset plasmasta ja seerumista sekä  DNA:sta sellaiset geenimääritykset, jotka voivat lisätä tietoa hoidon tehosta, turvallisuudesta sekä 

tuumorin kasvusta 

Tutkimukseen rekrytoidaan yhteensä 1 000 potilasta 

Kaikki Suomen sairaalat, joissa hoidetaan kolorektaalisyöpää (noin 20) 

Tutkimukseenottoperusteet 
potilaat, joiden kolorektaalisyöpädiagnoosi on varmennettu histologisesti ja joille on tarkoitus aloittaa ensilinjan solunsalpaajahoito etäpesäkkeisen syövän 

hoitoon tai jotka saavat parhaillaan tai ovat saaneet ensilinjan solunsalpaajahoitoa etäpesäkkeisen syövän hoitoon 
18 vuotta täyttäneet potilaat 

etäpesäkkeinen syöpä tai paikallisesti edennyt syöpä joka ei ole leikattavissa. 
ennen tutkimusta annettu, hyvän kliinisen tutkimustavan (ICH-GCP) ja paikallisten määräysten mukainen tietoon perustuva kirjallinen suostumus (potilas 

allekirjoittaa eettisen toimikunnan hyväksymän tiedotteen ja suostumuksen)  



Kahvitauon ja näyttelyn välissä on 

vain tämä dia 

Kiitoksia mielenkiinnosta  

Kysymyksiä ??? 

 


