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Abstrakt

Piijmeni a jméno: Katefina Stépanova

Katedra: Katedra zachranafstvi, diagnostickych obort a vetejného zdravotnictvi
Nazev prace: Akutni G€inky radioterapie pii1 ozareni prsu

Vedouci prace: Mgr. Be. Alena Sovova

Pocet stran — ¢islované: 69

Pocet stran — nec¢islované: 28

Pocet priloh: 10

Pocet titult pouzité literatury: 41

Kli¢ova slova: karcinom prsu, radioterapie, akutni nezadouci Géinky

Souhrn: Tato bakalairska prace s ndzvem ,,Akutni u¢inky radioterapie pii ozafeni prsu® je
rozdélena na teoretickou a praktickou ¢ast. V teoretické €asti zprvu popisujeme anatomii
prsu, dale se zabyvame karcinomem prsu, jeho klinickymi pfiznaky a diagnostikou. Poté
popisujeme klasifikaci nadoru a 1é¢bu karcinomu prsu. Nakonec se vénujeme radioterapii a
jejim nezadoucim G¢inkim. Prakticka ¢ast je vytvorena metodou kvantitativné-kvalitativ-
niho vyzkumu, ktery se zabyva akutnimi neZadoucimi u¢inky ozafeni u pacientek, které ab-

solvovaly radioterapii pro karcinom prsu.



Abstract

Surname and name: Katefina Stépanova

Department: Department of rescue, diagnostics and public health

Title of thesis: Acute Effects of Radiotherapy during the Radiation Therapy of Breast Cancer
Consultant: Mgr. Be. Alena Sovova

Number of pages — numbered: 69

Number of pages — unnumbered: 28

Number of appendices: 10

Number of literature items used: 41

Keywords: Breast Cancer, Radiation Therapy, Acute Side Effects

Summary: This bachelor thesis titled: ,,Acute Effects of Radiotherapy during the Radiation
Therapy of Breast Cancer” is divided into the theoretical and the practical part. In the theo-
retical part is initially described the breast anatomy, breast cancer, its clinical symptoms, and
diagnosis. The next chapter of the theoretical part is devoted to the tumour classification and
the medical treatment of breast cancer. The last theoretical part is focused on radiotherapy
and its side effects. The practical part is created by the method of quantitative-qualitative
research, which deals with acute side effects of radiation in patients who have received ra-

diotherapy against breast cancer.



Piredmluva

Diivodem napsani této bakalarské prace bylo upozornit na tak zdvaznou tématiku ja-
kou je karcinom prsu a poukazat na mozné nezadouci G¢inky radioterapie. Stanovili jsme si
pet cilt. Za prvé zjistit, jaké akutni nezadouci Gc¢inky radioterapie se pii 1écb¢ karcinomu
prsu vyskytuji ve sledovaném souboru nejcastéji. Za druhé prozkoumat souvislost mezi cel-
kovou davkou zéfeni a vznikem akutnich nezddoucich u¢inkt radioterapie. Dale zjistit, jaky
stupen akutnich nezadoucich uc¢inkt se u jednotlivych pozorovanych tkani/organi ve sledo-
vaném souboru projevuje nejéastéji. Ctvrtym cilem bylo prozkoumat souvislost mezi veli-
kosti ozatfovaného objemu a vyskytu radiacni ezofagitidy. Patym cilem bylo zjistit, jaké pfi-
pravky jsou k lokalnimu oSetfovani akutnich postradia¢nich projevt na kizi nejéastéji do-

porucovany.
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UvVOoD

Pro nasi bakalatskou praci jsme vybrali téma ,,Akutni nezddouci G€inky radioterapie
pii ozafeni prsu®. Vybrali jsme jej proto, Zze karcinom prsu je nejcastéji se vyskytujicim kar-
cinomem u zen vubec, je tedy potfeba mu vénovat velkou pozornost. Toto téma je velmi

aktualni, jelikoz diagnostikovany karcinom prsu patii k nej¢astéjsi indikaci pro radioterapii.

Kazdoro¢né je u nas diagnostikovano ptiblizné¢ 7 000 novych piipadi onemocnéni
karcinomem prsu a incidence stale stoupa. Ptiblizné necelych 2 000 piipadi skonci tragicky
— smrti. Mortalita se v poslednich letech vSak snizuje, a to pfedevs§im diky mamografickému
screeningu. Do screeningového programu jsou zafazeny zeny od 45 let, kterym se mamo-
grafické vySetfeni provadi jednou za 2 roky. Karcinom prsu u muzi se vyskytuje u méné
nez 1 % diagnostikovanych ptipadd tohoto onemocnéni, proto se ma prace soustedi pouze
juvantni metoda ozéfeni prsu, kteréd se neustale vyviji smérem doptedu diky pokrocilym oza-
fovacim technikam a sofistikovanym planiim. Avsak i pfes vSechna tato hlediska dochazi ke

vzniku akutnich nezadoucich ucinkt radioterapie, kterymi se zabyva nase prace.

Bakalatska prace je rozdélena na ¢ast teoretickou a Cast praktickou. V teoretické ¢asti
popisujeme nejprve anatomii prsu. Poté se zabyvame karcinomem prsu, jeho piiznaky a di-
agnostikou. Ddle se zaobirame klasifikaci nadoru. Poté se podrobnéji vénujeme 1écbé karci-
nomu prsu, predevsim radioterapii. V posledni kapitole teoretické ¢asti se zamétujeme ne-

Zadouci ucinky radioterapie pii ozafovani karcinomu prsu.

Prakticka ¢ast bakalaiské prace je tvofena metodou kvantitativné-kvalitativniho vy-
zkumu. Pro tento vyzkum jsme si vytycili 5 cild, ke kterym jsme stanovili 4 hypotézy a 1 vy-
zkumnou otazku. Vyzkum byl vytvofen sbérem dat pacientek 1é¢enych na Onkologické a ra-
dioterapeutické klinice FN Plzen v obdobi od ledna 2019 do ¢ervna 2019 (v¢etng). V kvan-
titativni ¢asti vyzkumu jsme zpracovali data vSech 156 pacientek, pro ¢ast kvalitativni jsme

vybrali 4 nejzajimavéjsi ptipady a zpracovali je formou kazuistik.
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TEORETICKA CAST

1 ANATOMIE PRSU

1.1 Vyvoj prsu

Mlécna zlaza (glanudla mammaria) je nejveétsi kozni zlazou lidského téla. Je to slo-
zena tuboalveolarni zlaza, kterd se nachazi ve vyklenuti na ptedni stran¢ hrudniku, jenz tvoii
prs (mamma). V embryonalnim stadiu se podklad mlééné zlazy tvoii v podkozi, v Care
jdouci ptiblizné od vrcholu podpazni jamky ptes stied hrudniku do stfedu tfiselného vazu.
Na této, tzv. mlécné 1isté se u ¢loveka v oblasti hrudni krajiny zaklada pouze jeden par mléc-
nych zlaz. Tento prs ma plochy, miskovity tvar. Tvar prsu se v prubéhu zivota méni, stiida
se nékolik antropologickych tvarovych typti. V obdobi puberty se u divek vyrazné rozviji
mlécna zlaza. Prs ma polokulovity tvar, ten je vSak prechodny a nahrazuje jej hruskovity prs.
MIlécna zlaza pln€ dozrava az v priab¢hu téhotenstvi a po porodu — v laktaci. V této dob¢ se
pod hruskovitym typem prsu za¢ina tvofit ryha. Pozd¢ji, ve stafi, je prs ochably, postupné

dochazi k vymizeni tuku a k involuci zlazového télesa prsu. (1) (2)

vy r

1.2 Stavba mlécné zZlazy

Stavba prsu zavisi na véku Zeny. Prs je kryty tenkou kazi, pies kterou prosvitaji pod-
kozni zily. Prsni tkéi je bohat€ inervovana. U dospélé Zeny je prs tvofen 15-20 laloky, které
tvoii drobné lalicky ze zlazovitych bunék. Tyto laloky jsou uloZeny v tukovém polStafi.
Kazdy z laloki obsahuje vlastni mlékovod, jenz z n€j vystupuje a déle se spolecné s ostat-

nimi mlékovody koncentricky sbiha k prsni bradavce. Ta se nachazi uprostied dvorce. (1)

@)

Dvorec je pigmentovany, intenzita zbarveni vSak zavisi na celkové pigmentaci zeny
(rizovy az hnédy). Pigmentace dvorce se zvySuje v gravidité. Drobné hrbolky, nachazejici
se na okrajich dvorce jsou stavebné shodné s mlé¢nou zldzou. Dvorec ma téz velké mnozstvi

mazovych zlaz. (1) (2)

Prsni bradavka se vyvySuje nad prsni dvorec v jeho stfedu. Je stejné pigmentovana.
Na jejim vrcholu tsti mlékovody. Podklad prsni bradavky tvoii spirdlné orientovana hladka
svalovina. Tato svalovina v obdobi laktace napfimuje bradavku a pomaha s vypuzovanim

mléka proudiciho mlékovody. Bradavka obsahuje také mazové zlazky, které maji za tikol
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pomoci sekretu chranit jemnou kizi bradavky pted slinami kojence a maceraci mlékem. (1)

(2)

1.3 Prs

Prs tvofi vlastni zlazové t€leso (glandula mammaria), kter¢ je obaleno tukovym pol-
Stafem. Ten je tvofen premammarni a retromammarni vrstvou. Premammarni tuk zaobluje
povrch prsu a vyrovnava jamky mezi zlazovymi lalicky. Retromammarni tuk je vrstva
0 Sifce priblizné jednoho centimetru. U kojicich Zen se zde mize vytvofit mazovy vacéek. (1)

@)

Poloha prsu dospé€lé zeny je pfiblizné mezi 3. a 6. Zebrem. Tato poloha vSak muize
byt spolecné s tvarem a velikosti prsu napfic¢ rasovou ptislusnosti a typologii zeny odlisna.
Avsak velikost prsu nema vliv na funkéni vykonnost prsni zlazy, tedy na tvorbu a mnozstvi
produkovaného mléka. Velikost prsu rovnéz nemusi byt proporéni k velikosti samotné prsni

Zlazy. (1) (2)

Prs je bohat€ inervovan a prokrvovan. S mohutnou mizni drendzi prsni zlazy souvisi
vysoky vyskyt zhoubnych nadord prsu. Mizni cévy tvoii bohaté povrchové podkozni a hlu-
boké sité. Z téchto siti odtéka miza do uzlin v podpazni jamé, jaternich a nadklickovych
a do uzlin za hrudni kosti. Odtud pak miza odtéka do plicnich, krénich a mezihrudich uzlin,
proto je rozsah mizni drenaZe prsu nebyvale velky, tudiZ jsou moZnosti chirurgického od-

stranéni zna¢né limitovany. (2)
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2 KARCINOM PRSU

2.1 Incidence a epidemiologie

Karcinom prsu je nejcastéjSim zhoubnym nadorem vyskytujicim se u zen. Jeho inci-
dence v rozvinutych zemich kazdoro¢n¢ stoupa, a to v priméru o 1-2 %. Se zvysujici se
incidenci stoupd i mortalita. Jeji kiivka vSak neroste nahoru tak strmé, a to predevsim diky
v€asné diagnostice (velky vyznam screeningu) a zvysujici se tspé$nosti 1écby. Vyskyt to-
hoto onemocnéni u zen také stoupd s vékem. Zatimco ptipady vyskytu karcinomu prsu u di-
vek do 20. roku Zivota jsou velmi ojedinélé a vzacné, se zvySujicim se v€kem incidence
onemocnéni stoupd a po menopauze dokonce velmi prudce narlstd. Nejcastéji se tedy toto
onemocnéni vyskytuje u zen po 50. roce zivota. U muzl byva karcinom prsu diagnostikovan
v méné nez 1 % ptipadi tohoto onemocnéni. Z geografického hlediska se karcinom prsu
nejvice vyskytuje u Zen ze zépadnich zemi Evropy a Severni Ameriky. TudiZ se usuzuje,

ze vétsi vliv na vznik karcinomu prsu maji zevni faktory prostiedi, nez dédi¢né predispozice.
3) (4)

Obrazek 1 Vyvoj incidence a mortality karcinomu prsu
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2.1.1 Rizikové faktory
Karcinom prsu patfi mezi tzv. hormonalné¢ dependentni nddory. Kancerogenni

ucinky zde maji predevsim estrogeny. To z toho diivodu, Ze po navadzani estrogenu na estro-
genni receptor je indukovéana zvySena exprese nékterych ristovych faktort a patrné 1 onko-
gentl. Produkty onkogent pozdéji ovliviiuji proliferacni aktivitu bunck. Za béznych fyziolo-
gickych podminek jsou vSak tyto u¢inky v rovnovaze s antiprolifera¢nimi tc¢inky. Rovno-
vahu mohou narusit U¢inky riiznych jinych kancerogennich faktorti anebo trvajici estrogenni
stimulace. Zvysena produkce estrogenti byva u zen s pozdni menopauzou, casnou menarche,
u nuliparitnich zen a Zen ve vyssim véku. Zajimavé ale je, Ze vyssi riziko vzniku karcinomu
prsu piinasi pozdni prvorodi¢stvi (po 35. roku), nez nuliparita. Naopak gravidita a nepravi-

delnost menstrua¢niho cyklu riziko vzniku prsniho karcinomu snizuji. (3) (4)

Mezi dalsi rizikové faktory se fadi obezita, zvySeny piijem tukll a snizena fyzicka
aktivita (aromatazy tukové tkan¢ preménuji androgeny na estrogeny). Dale pak jind onemoc-
néni prsu, nejcastéji cystické adenomy nebo duktilni papilomy. Také ionizujici zafeni
na mlécnou zlazu mize mit neptiznivy vliv, naptiklad pfi ozafovani benigniho onemocnéni
prsu ¢i 1éCbe jiné malignity, kde je mlécna zlaza soucasti ozafovaného objemu. V1iv mamo-
grafického vySetfeni neni definitivné zhodnocen, avSak indikace k tomuto vySetfeni u Zen
mladsich 35 let je tfeba volit sporadicky. Dostatecnou alternativou pro mladé zeny je ve vét-
Siné piipadl ultrasonografické vysSetieni. Naopak u Zen star§iho veéku sniZeni Uimrtnosti

pii v¢asné diagndze plné vyrovnava kancerogenni riziko. (3) (4) (6)

Vznik karcinomu prsu je dlouhodoby vicestupnovy proces, kde dochazi ke zméné
fenotypu bunék, a to pies dysplastické zmény, atypické dysplastické zmény, karcinom
,»in Situ®, az ke vzniku invazivniho karcinomu. Pfi tomto procesu dochazi k uplatnéni akti-
vity stimulovanych stromélnich bunék. Stromalni buiiky produkuji proteolytické enzymy
a angiogenni faktory. Tyto faktory ovliviiuji vlastnosti riistu nddoru, a to tak, ze usnadnuji
samotny rust, ale i metastazovani. Timto mechanizmem vznika pfiblizné 75-85 % vsSech

karcinomu prsu a jde o tzv. sporadickou formu. (3) (4)

Hereditarni formou vznika zbylych 10-15 % ptipadd. Tyto dédicné genetické ab-
normality jsou podminéné mutaci geni BRCA-1 a BRCA-2, které se dédi autozomaln¢ do-
minantn¢. U muzl pfenasecl podminuji vetsi riziko vzniku kolorektalniho karcinomu a kar-
cinomu prostaty. Riziko vzniku karcinomu prsu je u zen pienaSecek velmi vysoké, karcinom

se Casto objevuje bilateralné a nejCastéji u zen mladsich 35 let. Karcinomy zptisobené mutaci
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téchto genit maji ponc¢kud biologicky odlisné chovani. Gen BRCA-2 mé negativni estrogenni
receptory, je tedy hormonalné nezavisly, byva malo diferencovan s vysokou mitotickou ak-
tivitou a jeho chovani je méné agresivni. BRCA-1 zvySuje riziko vzniku ovarialniho karci-

nomu. (3) (4)

2.2 Histopatologie karcinomu prsu
Karcinom prsu vznika nejcastéji z termalnich lalickt prsu, ptipadné vyvodi mlécné
zlazy. Mezi premaligni zmény karcinomu prsu se fadi hlavné lobularni, duktélni a atypicka

duktalni hyperplazie. Z téchto hyperplazii se nejprve vyvinou neinvazivni formy, tzv. karci-

nomy ,,in situ®. (3) (4) (7)

2.2.1 Neinvazivni karcinomy
Neinvazivni karcinomy, ozna¢ované téz jako karcinomy ,,in situ®, jsou maligni na-

dory, které nepronikaji skrz bazalni membranu do periduktalniho stromatu, jsou omezeny
pouze na oblast epitelu. Prognodza téchto karcinomi byva obvykle piizniva. Po nékolika le-

tech se vSak mohou zménit na invazivni karcinomy a tvofit metastazy. (3) (8)

Radi se sem duktalni karcinom ,,in situ® (DCIS), jenZ vznika piimo v duktalnim
systému mlécné Zlazy. Tento nador se velmi ¢asto zobrazuje na mamografickych snimcich
podobné jako obrazy mikrokalcifikace. Vyssi pravdépodobnost vyskytu tohoto typu nddoru
maji Zeny po menopauze. Casto také recidivuje. Ma nékolik histologickych variant. Miize
se vyskytovat ve form¢ diferencované (papilarni, solidni), ¢i mélo diferencované (komedo
karcinom). Obé¢ tyto formy casto piechazi do formy invazivni. Dalsi formou duktalniho kar-
cinomu je Pagetuv karcinom prsni bradavky, u néhoz dochazi k infiltraci epidermis areoly

nadorovymi buitkami invalidujicimi do duktd. (3) (4)

Vedle duktalniho karcinomu fadime mezi karcinomy neinvazivni i lobularni karci-
nom ,,in situ* (LCIS). Tento typ karcinomu vychézi z bunék mamarnich lobull. Vznika
Vv prsnich laliccich, kde je charakterizovan proliferaci uniformnich malych bungk, které zpa-
sobuji dilataci laltickt. Tato forma karcinomu neni detekovatelnd mamografem, coZ je pro
ni charakteristické. Velmi ¢asto vznika multicentricky, v 10-20 % ptipadi i v kolateralnim

prsu. Cast&j§i vyskyt je u zen pfed menopauzou. (3) (4)

2.2.2 Invazivni karcinomy
Existuje mnoho forem invazivniho karcinomu, ty se od sebe navzdjem odlisuji riiz-

nym vyskytem a biologickym chovanim. Déli se podobné jako karcinomy ,,in situ“ do dvou
skupin, a to na karcinomy lobularni a duktalni. (3)
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Invazivni lobularni karcinom se vyskytuje méné Casto, asi v 10 % ptipadt. Nej-
Castéji byva diagnostikovan v oblasti zevniho horniho kvadrantu. VétSinou je multicentricky
a bilateralni ve 30 % ptipadl. Metastazy byvaji nejcastéji do mening, retroperitonea a ovarii.

(3) 4)

Infiltrujici duktalni karcinom je vlibec nejcastéji se vyskytujicim karcinomem
prsu, tvoii az 75 % piipadil. Casto byva tubularné uspoiadan a provazi ho reaktivni fibroza,
ta je behem palpacniho vySetieni zodpoveédna za velmi vysokou tuhost nddorového loziska.
Metastazy se vyskytuji asto v jatrech, kostech a plicich. Spatnou progndzou se vyznaéuji

nadory, které maji hvézdicovité uspotadani a centralni nekrézu. (3)

Mezi invazivni duktalni karcinomy fadime jesté tubularni karcinomy, ty mivaji zpra-
vidla lep$i prognozu, medularni karcinomy, pro které je charakteristickd masivni infiltrace
do lymfocyti a jejichz vyskyt byva hlavné u zen mladsiho véku, dale pak pomalu rostouci
mucin6zni karcinomy akumulujici extracelularni mucin. Nadorem spiSe starSich Zen je pa-
pilarni karcinom, s dobrou prognézou, ktery je ¢asto multifokéalni. S horsi prognoézou je to
pak komedonovy karcinom, ten miva vysoky maligni potencial. Nejagresivné&jsi formou du-
ktalniho karcinomu prsu a celkové karcinomu prsu viibec je inflamatorni (erysipeloidni) kar-
cinom. Pro tento typ je charakteristicka rychla infiltrace lymfatickymi cévami do celého prsu
véetné klize. Ta byva naCervenald, s edémem ¢i difiznim erytémem. Diky induraci ziskava
vzhledové podobu pomerancové kiiry. Karcinom se vyznacuje velmi Spatnou progndzou,
rychle roste, Casto Casné lokalné i regiondlné metastazuje. Metastazy v uzlinach byvaji dia-
gnostikovany u vice nez 90 % pacientii s timto typem karcinomu. U ptiblizn€ poloviny ne-

mocnych byva nador zjistén i ve druhém prsu. (3) (4)

2.2.3 Jiné karcinomy prsu
Méné nez 1 % vSech zhoubnych prsnich nadora tvofi primarni neepitelové nadory,

nejcastéji sarkomy. Sarkomy maji rizné varianty, napf. cystosarcoma phyllodes, ktery je
az v 70 % ptipadl benigni a byva Casto sdruzeny s fibroadenomem. Mnohem vzacnéji se
muZe vyskytnout angiosarkom, fibrosarkom ¢i karcinosarkom. VSechny tyto sarkomy maji
biologicky podobné chovani jako sarkomy mekkych tkani v jinych lokalitach. Metastazuji
hlavné krevni cestou. Tumor byva palpacné hmatny, casto dobie ohrani¢eny a konzistenci
miva gumovou. Cely prs mize byt nékdy bolestivy. Tyto typy sarkomi maji schopnost velmi
rychlého riastu, bilateralita se objevuje jen vyjimecné. Vzhledem k radiorezistenci nema ra-

dioterapie smysl, vyuziva se paliativni chemoterapie, jako je tomu u sarkomt mékkych tkani.
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Opravdu velmi vzacné se v prsu mize objevit maligni lymfom nebo metastazy jiného pri-

marniho nadoru. (3)
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3 KLINICKE PRIZNAKY KARCINOMU PRSU

Nejbeéznéjsim ptriznakem nadoru prsu je tvrda bulka, zdufeni ¢i rezistence s nepravi-
delnymi okraji. Avsak vyjimec¢né muze karcinom byt i mékky nebo pravidelného kulatého
tvaru. Tyto vSechny projevy jsou vétSinou nebolestivé. V nékterych ptipadech muaze byt kar-

cinom prsu zpocatku i bezpiiznakovy. (3) (9)

Pii vyskytu nddoru mize dochazet k Supinaténi a odlupovani bradavek, erozi, nebo
naopak zesileni vrstvy kiize, zCervenani ¢i k ekzému. Déle pak ke krvaceni nebo jiné sekreci
z mlékovodu nebo ke zméné samotného tvaru bradavky. Ta mtze byt oplostéla, nebo vpa-
¢end, nekdy také bolestiva. Dochazi také ke zméndm velikosti a tvaru prsu ¢i k viditelnym

zménam kize (vtahovani, zarudnuti, dalkovaténi). (3) (9) (10) (11)

V podobé specidlnich projevii se mohou vyskytnout paraneoplatické kozni pfiznaky,
konkrétné dermatomyozitida, neuromuskuldrni syndrom a acanthosis nigrans (¢erné pig-

mentové zmény v oblasti koznich fas). (3) (11)

Neékdy vznikaji rezistence v axile ¢i nadklicku. Ty samy, pokud jsou metastatické,
mohou piimo upozornit na karcinom prsu. V nékterych piipadech riist nadoru v téchto ob-
lastech zplsobuje otok lymfatickych uzlin, ktery se stdvd projevem mnohem dfive, nez je

pivodni Gtvar hmatatelny. (9) (10)

Zprvu metastazuje karcinom prsu do lymfatickych uzlin — postranni hrudni a axilarni,
pozdéji do uzlin nitrohrudnich, pleury i perikardu. Déle pak krevni cestou metastazuje

hlavné do plic a kosti. (8)

Pokrocila metastazujici nemoc se nékdy projevi ptiznaky z dalSiho postizeného or-
ganu (mozek, plice, jatra, skelet), ktery poukaze na zdkladni onemocnéni. Metastatické

utvary v kostech mohou zpusobit hyperkalemicky syndrom. (3) (9)
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4 DIAGNOSTIKA KARCINOMU PRSU

4.1 Klinické vySetifeni
Klinické vySetieni probihd odebranim osobni i rodinné anamnézy a dale celkovym
fyzikalnim vysetfenim (pohledem, pohmatem), zaméfenym hlavné na prsa a spadové uzliny.

(4)

Vysetiteni pohledem pozoruje zmény na ktizi, bradavkach nebo zilni pleteni a syme-
trii prsi. Pohmatem jsou vysetiovany vSechny kvadranty prsu i spadové uzliny. Pozoruji se

1 jiné potize pacientky (bolesti zad, potize pii dychani). (3) (4)

4.2 Zobrazovaci metody

Zobrazovaci metody tvofi nepostradatelnou ¢ast vySetfovaciho procesu, jelikoz
slouzi predevsim k potvrzeni, ¢i piipadnému vylouceni pfitomnosti nadoru. Déle se vyuzi-
vaji k lokalizaci naddoru, uréeni jeho velikosti a tvaru nebo k posouzeni jeho vztahu k okol-

nim anatomickym strukturam, tedy i ke zjisténi jeho operability. (3) (12)

4.2.1 Mamografie
Mamografické vySetieni ma dominantni postaveni mezi zobrazovacimi metodami

pfi vySetieni nadoru prsu. Provadi se na specidlnim pfistroji zvaném mamograf, ktery vyu-
zZiva svazku rentgenového zafeni k zobrazeni prsni zlazy. Piistroj pouziva tzv. me¢kké zateni,
davky zafeni jsou pfi jednom vySetfeni minimalni. Snimky prsu se pfi vySetfeni provadi
ve dvou projekcich. Pfi poloze kraniokaudalni prochazi svazek zateni shora dold, pti poloze
Sikmé (mediolateralni) dochazi spolecné s prsni zlazou k zobrazeni prsniho svalu a ¢asti pod-

pazni jamky. Béhem vySetfeni je nutné stlaceni prsu pomoci specialnich nastavci. (3) (6)

VytéZnost mamografie ve spojeni s klinickym vySettenim se bliZi az k 90 %. Posou-
zeni nékdy velmi diskrétnich zmén je velice narocné a je k nému zapotiebi zkuseného radio-
diagnostika. Obecné je doporuceno, aby se opakovana mamograficka vySetfeni provadéla
na jednom pracovisti, a to z toho divodu, aby byla moznost spolehlivéji porovnat zmény

v kontextu s vysledky predchozich vysetieni. (3)

Vysetfenim na mamografu Ize kromé& primarniho tumoru i v€as zachytit recidivu,

zejména po adjuvantni 1é¢bé (hlavné radioterapii) pfi parcidlnim chirurgickém zakroku. (4)

Mamograficky screening je preventivnim programem, jehoZ cilem je vcasné de-

tekce nadorového bujeni v prsu, snizeni stagingu a zastoupeni pifedevSim karcinomi
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»in situ®. Tento screeningovy program snizuje imrtnost na karcinom prsu u Zen, které jsou
pravidelné jeho souéasti, az 0 40 %. V Ceské republice ma od roku 2002 narok na bezplatné
mamografické vySetfeni kazda Zena starsi 45 let. Interval mezi jednotlivymi vySetienimi je

dva roky, béhem nichz je velmi dulezité, aby si Zena provadéla samovySetieni prsu. (6) (13)

Mamografické vySetfeni u Zzen do 40 let neni idedlni metodou nejen vzhledem k po-
uziti ionizujiciho zateni, ale i ke stavbé prsni tkan¢. Mamografie mize byt nepiehledna, je-
likoz u mladsi Zeny je prsni tkan hutnéjsi (vétsi podil vaziva). Vazivova tkan v prsu je pro pa-

prsky zafeni méné prostupna nez prestavéna tukova tkan v prsu u Zzen v pozdéjsim véku. (14)

4.2.2 Ultrasonografie
Ultrasonografické vysetteni (USG) vyuziva zvukovych vin, které jsou vysilany

do t¢la pacienta pomoci specialni sondy, a jejich odrazu od tkani. Odrazené viny jsou dete-
kovany a vytvareji na obrazovce pfistroje obraz. Toto vySetfeni je neinvazivni a velmi dobfte

dostupné. (13)

Ultrasonografie je vhodnym dopliikem k vysetieni mamografickému z divodu vy-
soké senzitivity (az 90 %). Déle je mozné béhem USG provést cilené bioptické vySetfeni.
Vzhledem k absenci ionizujiciho zafeni mtze byt vySetfeni indikovano samostatné (t¢hotné

Zeny), nebo jako metoda prvni volby (Zeny do 40 let). (4)

Mamografické i ultrasonografické vySetfeni prsu je nejlepsi provadét 5. az 8. den

po skonceni menstruace. (3)

4.2.3 Vypocetni tomografie
Vypocetni tomografie (CT) vyuZziva k vySetfeni pacienta rentgenovych paprska.

Soucasti vysetiovaciho pfistroje je rentgenka a detekéni systém, oboji rotuje behem vyset-
feni kolem téla pacienta, které je postupné zavazeno do gantry. Data zaznamenana na detek-
toru jsou pocitatem pfeménéna na obrazy piedstavujici tenké vrstvy vySetfované oblasti.

(13)

V diagnostice karcinomu prsu je CT vySetieni indikovano za u¢elem posouzeni zmén
Vv okoli maligniho nadoru a jeho vztahu k pektoralni fascii. Je také nezbytné nutné k odhaleni

metastaz. (3)

4.2.4 Magneticka rezonance
Magneticka rezonance (MR) vyuziva principu silného magnetického pole. Pacient

behem vysetieni zajizdi do gantry a pocitac vytvaii v fezech obraz vySetfované oblasti. MR
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vySetieni je neinvazivni a nezatéZujici, jelikoz neni pouzivano ionizujici zareni. Kontraindi-
kaci k tomuto vySetteni je obsah magnetizovatelného materidlu v téle pacienta (MR nekom-

patibilni kardiostimulator, nékteré cévni svorky atd.) (13)

Vysetfeni magnetickou rezonanci slouzi k vylou¢eni multifokality a multicentricity
nadoru. Dale se pouziva k vySetfeni parenchymu po rekonstrukénich operacich prsu, a to
hlavné v ptipad€, ze byl zaveden cizi material (silikon). Dalsi indikaci pro vySetfeni mize
byt odhaleni metastaz v mozku. Vyhodou MR vysetieni je vysoka rozliSovaci schopnost,

nevyhodou je nezachyceni axilarni uzliny. (3) (4)

4.2.5 Duktografie
Meéné casto indikovanym vySetienim je duktografie, jinak téz galaktografie, kterd

spociva v aplikaci kontrastni latky pomoci kanyly do mlékovodu. Indikaci k tomuto vySet-

feni je sekrece z bradavky (zejména s krvi). Toto vySeteni slouzi k detekci intraduktalnich

nadort. (3) (4)

426 PETICT
Pozitronova emisni tomografie (PET) kombinovana s CT vySetfenim vyuZiva spo-

jeni vlastnosti CT — hodnoceni struktur a vlastnosti PET — hodnoceni metabolické aktivity.
PET detekuje pomoci radiofarmaka (nejcastéji glukodza znacena izotopy fluoridu) zvySenou
metabolickou aktivitu v organech. Vyssi metabolicka aktivita znamena vyskyt zanétlivého

loziska ¢i nadoru. (13)

PET/CT slouzi k lokalizaci nadoru prsu a téz k rozliSeni, zda je maligni nebo ne. Lze

ho také pouzit k diagnostice metastatickych atvarti ve vnitinich mamarnich uzlinach. (3) (4)

4.2.7 DalSi zobrazovaci metody
Pro detekci metastaz jater je nutno provést USG jater, RTG snimek plic poslouzi

k vylouc¢eni plicnich metastaz. K vylouceni metastatického postiZeni kosti se provadi scin-

tigrafie skeletu. (4)

4.3 Biochemické vySetreni

Biochemické vysetfeni sestava ze standardniho souboru testl (jaterni testy, kreatinin,
elektrolyty), které upiesiiuji celkovy pohled na pacienta. Vysledky téchto testl sice nemaji
vypoveédni diagnostickou hodnotu, ale mohou upozornit na uréité vedlejs$i komplikace vlast-

niho onemocnéni. (3)

29



Velky vyznam pro monitorovani pribc¢hu onemocnéni ma vySetteni nadorovych
markeri CEA, CA 15-3, TPA a katepsinu D. Pro predikaci odpovédi pacientky na hormo-

nalni 1é¢bu je potieba stanovit hormonalni receptory. (3)

4.4 Hematologické vySetieni

Hematologické vySetteni se provadi za ucelem zjisténi tolerance protinadorové
1é¢by. V ptipadé potieby zjisténi presnéjsiho stavu krvetvorby je provedeno vysetieni kostni
diené. V kostni dieni Ize odhalit i pfitomnost minimalni rezidualni choroby (vyskyt nadoro-

vych bunék), ktera je prekurzorem mikrometastaz. (3)

4.5 Molekularné biologické vySetieni
Molekularné biologické vySetfeni je zaméfeno na uréeni mutace geni BRCA-1
a BRCA-2. Déle je dilezité urCeni zvySené exprese receptorit pro HER2/neu, které zpiso-

buje zvySenou proliferaéni aktivitu nadoru. (4)

4.6 Bioptické vySetieni

Biopsie je histologické vysetieni, které ma vyznam pro definitivni stanoveni dia-
gnozy. Provadi se bud’ peroperacné ze zmrazeného fezu (umoziiuje chirurgovi béhem ope-
race rozhodnout o rozsahu zédkroku), nebo punkci. Punkci Ize provést dvéma zptisoby, bud’
tenkou jehlou, nebo jehlou samoteznou. O tom, jaké bioptické vySetteni bude provedeno

rozhoduje vzhled, velikost a umisténi podezielého loziska. (3) (4) (14)

4.6.1 Operacni biopsie
Jinak téZ oteviena biopsie ¢i lumpektomie pii extripaci celého nadoru je nejbez-
po pfedchozim oznaceni patologického loziska hackem ztenkého dratu zavedenym

pod USG kontrolou. (3) (14)

4.6.2 Punkce tenkou jehlou
Pro zjisténi cystického a solidniho utvaru l1ze provést punkci tenkou jehlou (FNA).

Tento zptlisob biopsie se provadi, pokud je lozisko naplnéno tekutinou. Béhem vySetieni je
tekutina odsata a lozisko by mélo splasknout. Pokud se tak nestane, je jesté provedena biop-
ticka punkce tenkou jehlou (FNABXx) pro zisk bunék z loziska. Vpich jehly pii tomto vySet-
feni lze provést pod USG kontrolou. (3) (14)
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4.6.3 Vakuova biopsie
Vakuova (core cut) biopsie je histologické vySetfeni, pfi némz se ziskdva malé mnoz-

stvi tkdn¢ pomoci samotezné duté jehly. Provadi se v lokalni ¢i celkové anestezii. Béhem
vysetieni 1ze vlozit sponku nebo klip z titanu pro oznaceni mista biopsie. Sponka pozdéji
slouzi k lepsi lokalizaci postizené oblasti pfi chirurgickém zakroku nebo vysSetfeni na ma-
mografu. Z tkané ziskané pti core cut biopsii lze také kromé histologického vySetieni urcit

hormonalni receptory. (3) (14)
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5 KLASIFIKACE NADORU

5.1 Staging nadoru

Staging karcinomu prsu pomaha k urc¢eni rozsahu nadoru a provadi se pomoci tak-
zvané TNM Klasifikace, ktera obsahuje tii slozky. Pismeno T znac¢i tumor, N lymfaticky
rozsev a M metastazy. Doporuceni tykajici se TNM klasifikace vydava Unie pro mezina-
rodni kontrolu rakoviny. Sva doporuceni dle nejnovéjSich vyzkumt a vyvoje aktualizuje
a informuje o nich prostfednictvim brozury ,,TNM klasifikace zhoubnych novotvari®. Nej-
nov¢jsi platné 8. vydani zahrnuje nové 1 povinné sledované prognostické faktory. Déle se
urcuje stadium onemocnéni, které zatazuje nador do jedné z péti fazi — od 0 do 4. Dle zjis-
téného rozsahu a stadia se vybira nejvhodnéjsi 1é¢ebny postup a Ize i odhadovat prognézu

pacientky. TNM klasifikace a stadia onemocnéni jsou uvedeny nize v tabulkach. (13) (15)

Tabulka 1TNM klasifikace zhoubnych novotvarii

Primarni nador (T) Regionalni mizni uzliny (N) Vzdalené metastazy
(M)
TX | velikost nadoru nelze po- | NX | nelze hodnotit MX | nelze hodnotit
soudit

TO bez znamek primarniho | NO | regionalni mizni uzliny bezme- | MO | nejsou vzdalené

tumoru tastaz metastazy

Tis | duktalni, nebo lobuldrni
karcinom ,,in situ®, ¢i Pa-

getova choroba

T1 | velikost nadoru do 2 cm | N1 | metastdzy v pohyblivé stejno- | M1 | jsou  pfitomny
V nejvetsim rozméru stranné axilarni mizni uzling vzdalené  me-

tastazy

T2 nador vétsi nez 2 cm, ale | N2 | metastazy ve stejnostranné axi-
mensi nez 5 cm v nejvet- larni mizni uzling, klinicky fi-
§im rozméru xované, nebo klinicky ziejmé

metastazy v stejnostranné

vnitini mamarni uzling, bez
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klinicky evidentnich metastaz v

axilarnich uzlinach

T3 nador vét$i nez 5 cm v nej-

vEetSim rozméru

N3

metastdzy ve stejnostranné in-
fraklavikularni mizni uzling,
muze byt postizeni axilarnich
miznich uzlin; nebo klinicky
ziejmé metastdzy ve stejno-
stranné vnitini mamarni mizni
uzlin€ s klinicky evidentnimi
metastazami; nebo metastazy
ve stejnostranné supraklaviku-
larni mizni uzliné, mize byt po-
stizeni axilarnich ¢i vnitinich

mamarnich miznich uzlin

T4 | Nador jakékoli velikosti
S pfimym  Sifenim do

hrudni stény nebo do ktize

Zdroj: (16)

Tabulka 2 Stadia onemocnéni

Stadium 0 Tis NO MO

Stadium 1A T1 NO MO

Stadium 1B T0, T1 N1 mi MO

Stadium 1A T0, T1 N1 MO
T2 NO
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Stadium 1B T2 N1 MO
T3 NO

Stadium 1A T0, T1, T2 N2 MO
T3 N1, N2

Stadium I11B T4 NO, N1, N2 MO

Stadium I11C jakékoli T N3 MO

Stadium 1V jakékoli T jakékoli N M1

Zdroj: (16)

5.2 Histopatologicky grading nadoru

normalni. Pozoruje se vzajemné uspoiadani bunck, podobnost s normalnimi butikami v prsu,
mitotické déleni a zda tvoii bunky tubuly. Nizky grade maji burniky, které se $ifi a rostou
pomaleji a jsou velmi podobné normalnim bunikam prsu. Bunky se stfednim gradem vypadaji
velmi odli$né od normalnich bunék prsu. Buiiky s vysokym gradem vypadaji zcela odlisné
od normalnich prsnich buné¢k. Maji tendenci velmi rychlého riistu a Sifeni. Karcinomy S niz-

§im gradem maji dlouhodobé lepsi prognozu nez karcinomy s gradem vyssim. Karcinomy

Grading hodnoti mikroskopickou podobu nadorové butiky a jeji odliSnost od buniky

tietiho stupné také velmi Casto recidivuji. (15)

Tabulka 3 Histologicky stupen diferenciace

Histologicky stupeni diferenciace
GX stupen diferenciace nelze hodnotit
G1 dobte diferencovany
G2 stfedné diferencovany
G3 Spatné diferencovany
G4 nediferencovany
Zdroj: (16)
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6 LECBA KARCINOMU PRSU

Lécba nadoru pfinési pacientce mnoho let kvalitniho Zivota, ¢i Uplné uzdraveni. Pii-
¢emz plati, Ze snadnéjsi je 1é¢ba vCasné diagnostikovaného nadoru. Pro v€asnou diagnostiku
je dulezity pfedevsim jiz vySe zminény mamograficky screening a samovysetieni prsu. Za-
kladem 1é¢by zhoubnych nadori prsu je chirurgicka 1é¢ba, uzivani 1ékt v podobé chemote-
rapie, hormonoterapie a biologické 1é¢by a radioterapie. V moderni mediciné se vyuziva
tzv. tailoring, tedy stanoveni 1é¢by pacientce na miru. Stanoveni konkrétni 1é¢ebné strategie
urcuje multidisciplinarni tym, sloZzeny z n¢kolika riznych odbornikti (chirurgie, patologie,
radiacni a klinickéd onkologie, radiodiagnostika, eventualné dalsi). Zvoleny 1écebny postup
zavisi na prognostickych a prediktivnich faktorech, rozsahu onemocnéni, ptidruzenych one-

mocnénich a také na celkovém stavu pacientky. (7) (6)

6.1 Chirurgicka lécba

Nejobvyklej$im prvotnim zékrokem v 1€¢bé€ naddoru prsu je operacni vykon, ten muize
byt radikalni (totdlni mastektomie), nebo parcidlni. Rozsah provedeného vykonu zavisi
na velikosti nddoru a jeho umisténi v prsu. Soucasti operacniho zakroku je také odstranéni

nékterych, ¢i vSech axilarnich lymfatickych uzlin. Odebranou tkan je nutno patologicky vy-

Setfit. (13)

Mezi chirurgické vykony v podpazni jamé patii exenterace axily, tedy vyjmuti ves-
kerych spadovych lymfatickych uzlin. Tento vykon se provadi u pacientek s podezienim
na metastaticky postih spadovych uzlin, ktery byl potvrzen histologicky biopsii v podpazi

nebo zobrazovacimi metodami. (13)

Setrn&j§im zakrokem v oblasti podpazni jamy je odstranéni sentinelové (strazni)
uzliny. Sentinelova uzlina jako prvni drénuje pfislusnou oblast, je prvni spadovou strazni
lymfatickou uzlinou, takZe pokud je bez naddorového postizeni, dalsi uzliny se jiZ nemusi
odstranovat. K lokalizaci sentinelové uzliny se vyuZivaji specidlni barvy (patentni modt,
izofluranova modf atd.) nebo izotopy (napft. technecia). Tyto latky jsou aplikovany do bliz-
kosti nddoru, kde jsou vychytdvany lymfatickym systémem. Nabarveni sentinelové uzliny

pomaha operatérovi pii jejim odstranéni. (9) (13)

6.2 Systémova lécba
Systémova 1écba je terapii celkovou, mezi jejiz metody patii chemoterapie, biolo-

gicka a hormondlni 1é¢ba. Dochazi k podavani 1€k, které jsou krevnim ob&hem rozvedeny
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do cel¢ho téla. VétSina cytostatik a nékteré biologické latky se aplikuji nitroZilné v podobé
injekci nebo infuzi. Ostatni cytostatika a biologické latky spole¢né s vétSinou hormonalnich

ptipravku se podavaji peroralné, nejéastéji v podobé tablet ¢i drazé. (13)

6.2.1 Chemoterapie
Chemoterapie, tedy 1écba cytostatiky s prokazanymi protinddorovymi ucinky, je sou-

¢asti multimodalni 1€cby, pfi které se kombinuji rizné lécebné metody. Chemoterapeuticka
1é¢ba zpravidla probiha kombinaci vice cytostatik (2—3), nejéastéji cyklofosfamidu, 5-fluo-
rouracilu, taxanl (paklitaxel, docetaxel), vinorelbinu, gemcitabinu a doxorubicinu. (9) (11)
(13)

Chemoterapie se vyuziva pro tfi zdkladni indika¢ni skupiny: adjuvantni, neoad-

juvantni a paliativni. Vyuziti v adjuvantni 1é¢bé je nejcastéjsi, ukolem je zde likvidace zbyt-

kové populace nadorovych bunék. (9)

6.2.2 Hormonalni lécba
Hormonalni 1é¢ba je vyuzivdna jako adjuvantni, neoadjuvantni i paliativni 1écebna

metoda. Jeji indikace je zavisla na prikazu hormonalnich receptori v nadorové tkani. Z cel-
kového poctu vSech karcinomt prsu asi 6075 % obsahuje hormonalni receptory, z ¢ehoz

piiblizné jen polovina reaguje pozitivné na tuto 1é¢bu. (13) (17)

Jednou z verzi hormonalni 1é¢by je metoda abla¢ni, ktera je indikovana pouze u Zen
pfed menopauzou. Dochézi pii ni k blokdd¢ ovaridlni funkce (chirurgicky, medika-

mentozng). (13)

Kompetitivni hormonalni 1é¢ba je zplsob, pii kterém se vyuziva soutézeni piiroze-
ného hormonu s antihormonem o misto na hormonalnich receptorech (pouziti antiestrogenti
— nejcastéji tamoxifenu). Zablokovany receptor znemoziuje vazbu estrogend, a tim se za-

stavuje nadorova proliferace a rist. (13)

Dals$imi metodami jsou inhibi¢ni hormonalni 1é¢ba (pacientky s ukon¢enou ovarialni

funkci) a aditivni hormonalni 1é¢ba (pouze po selhani predchozich metod). (3) (13)

6.2.3 Biologicka l1é¢ba
Biologicka léc¢ba vyuziva imunitniho systému v boji proti nadorovym buitkam poda-

vanim latek, které ovliviiuji fetézce de€ji neékterych receptorti nezbytnych pro prezivani, rist
a mnozeni bun¢k. Tento proces Skodi mnohem méné zdravym bunikam, takZe nedochazi

k takovym vedlejsim ucinkim jako napf. u chemoterapie. NejCastéji se pouziva
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bevacizumab, trastuzumab, nebo lapatinib. Biologicka 1écba probiha v intervalech a je dlou-
hodoba, trva az rok, nékdy i déle. (13) (18)
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7/ RADIOTERAPIE

Radioterapie je typem lokalni ¢i lokoregionalni 1é¢by, ktera k poskozeni nadori vy-
uziva ionizujici zatfeni bud’ elektromagnetické (gama, X), nebo zafeni elektront. Tonizujici
zateni poskozuje DNA nadorovych bunék, a tim zpomaluje jejich rust a déleni. Svazek fo-
ton Ci elektronii vznika vysokonapétovym urychlenim elektronti a naslednym prudkym
zbrzdénim v pfistroji zvaném linearni urychlova¢ (viz Ptiloha 1 Lineéarni urychlovac). Pou-
ziti linearniho urychlovace ovliviiuje pribéh davky v tkdni. Kiivky spojujici body se stejnou
hodnotou davky se nazyvaji izodozy a jejich grafickym zpracovanim se vytvari izoddzni
(ozatovaci plan). Jednotkou davky je 1 Gy (gray), ktery pfedstavuje mnoZstvi absorbované
energie zatreni na hmotnost 1 kg. Pfi ozafovani linedrnim urychlovacem je maximalni davka
aplikovana 1-4 cm pod kuzi. Celkova davka se rozdéluje do jednotlivych mensich davek —
frakci. Pouzitim frakciona¢niho rezimu je umoznéna zdravym tkanim reparace a regenerace.
Diky aplikaci frakciona¢niho rezimu dochazi k vyvazeni celkovych u€inkl radioterapie,
tedy k maximalnimu poskozeni nadoru a minimalnimu poskozeni zdravych tkani. Optimalni
frakciona¢ni schéma udava pouziti davky 2 Gy / 1 x denné / 5 x za tyden (normofrakcionace),

ale v praxi jsou vyuzivany ruzné frakcionaéni rezimy. (19) (20)

Se zvySujicim se trendem prs zachovnych operaci, je tteba okolni tkan prsu zajistit
radioterapii. Radioterapie se tedy fadi mezi zakladni [é€ebné modality nadoru prsu, nejcastéji
je vyuzivana adjuvantni metoda. Kromé ozatfeni samotného prsu Ize provést i ozareni spa-

dové lymfatické oblasti. (7) (21)
7.1 Rozdéleni radioterapie dle umisténi zarice

7.1.1 Teleradioterapie
Teleradioterapie je zptisob ozafeni pacienta, kdy je zdroj zafeni umistén do vzdale-

nosti 80—-100 cm od téla ozafovaného. V soucasné dob¢ se k zevnimu ozafovani vyuziva
pfedevsim linearnich urychlovact. V linearnim urychlovaci dochazi k urychleni elektronti
na energie blizici se rychlosti svétla, tyto elektrony jsou vychylovany elektromagnetem, do-
padaji na wolframovy terCik a vznika fotonové nebo elektromagnetické zatreni s vysokou
energii. Moderni pfistroje sou¢asn¢ umoziuji i vyuZiti urychlenych elektront (korpuskularni
zéteni). Skala vyuzivanych energii se pohybuje mezi 6-20 MeV. Vystupujici svazek zateni
je tvarovan pocitacem pomoci vicelamelového kolimatoru (MLC). Dal§im nutnym vybave-
nim pro teleradioterapii je polohovatelny stiil s plovouci deskou a zamétovaci lasery definu-

jici izocentrum. (3) (4)
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Dal8i moznou metodou je protonova radioterapie. Vyuziva korpuskularniho zafeni
Vv podobé¢ urychlenych protontl, které maji ostry davkovy spad, takze pied koncem své drahy
predavaji do tkan¢ maximum energie. Tento efekt se nazyva Braggltv peak. Dochazi k Set-
feni zdravych tkani, jelikoz po ptfedani energie davka prudce klesa. K ozareni protony se
vyuziva riznych energii. Pouzitim protonové radioterapie dochéazi ke sniZeni integralni
davky, a tim k poklesu pravdépodobnosti vzniku sekundarnich malignit. Dalsi vyhodou je

redukce davky na kritické organy (srdce, plice). (13) (22)

7.1.2 Brachyradioterapie
Brachyradioterapie je technika, pti které se zafi¢ zavadi pfimo do lizka tumoru, coz

umoznuje aplikaci vysoké davky zatfeni za soucasného Setfeni okolnich tkdni. Na rozdil

od teleradioterapie je brachyradioterapie metodou invazivni. Pro ozatfeni prsniho nadoru se

nejéast&ji uziva izotopu *%Ir a zakrok je provadén v celkové anestezii. (4) (13) (23)

Brachyradioterapie je vhodna pro pacientky s vét§imi prsy s nadory uloZenymi hlou-
béji v prsni tkani, pro tumory s neznamymi okraji ¢i pro mikroskopicky pozitivni onemoc-
néni v okoli resektatu. Naopak kontraindikaci je multicentricky naddor nebo nador ulozeny

blizko povrchu kiize ¢i hrudni stény. (7) (21)

Nejcastéji uzivanou metodou je intersticialni brachyradioterapie, pfi niz dochazi
k zvySeni boostu na ldzko tumoru po prs zachovnych operacich a zevnim ozafeni (viz Pfi-
loha 2 Intersticialni brachyterapie). Muze byt pouzita také jako alternativa zevniho ozateni
pro karcinomy prsu s nizkym rizikem recidivy. Tato metoda je znama pod zkratkou APBI
(Accelerated Partial Breast Cancer), tedy zrychlené ¢aste¢né ozafeni prsu. Davka pro bra-
chyterapii s nizkym davkovym piikonem (LDR) ¢ini 16-25 Gy pro boost a 50 Gy pro APBI.
Pti brachyterapii s vysokym davkovym ptikonem (HDR) se uziva davka 8-10 Gy/1-2 frakce
pro boost a 10x 3,4 Gy nebo 8x 4 Gy pro APBI. (23) (24)

Brachyradioterapie mize byt vyuzita 1 pro paliativni zamér u lokalnich inoperabil-
nich recidiv. K témto G€ellim se vyuziva intersticidlni metoda anebo povrchové brachytera-

pie provadéna pomoci tzv. mulazi. (21)

39



7.2 Pouziti radioterapie u karcinomu prsu

7.2.1 Neoadjuvantni radioterapie
Neoadjuvantni radioterapie se provadi pred opera¢nim odstranénim rozséhlého

tumoru, pro jeho zmenseni a lepsi operabilitu, avSak tato metoda je u karcinomu prsu pou-

Zivana jen velmi vzacné. (4)

7.2.2 Adjuvantni radioterapie
Adjuvantni (pooperacni) radioterapie je nejcastéji pouzivanou metodou radioterapie

pro 1é¢bu karcinomu prsu. Provadi se idedln¢ 4 tydny po chirurgickém zakroku. Jejim cilem
je odstranéni piipadnych mikrometastaz v prsu, hrudni stén¢ ¢i spadové lymfatické oblasti,
coz vede ke snizeni rizika vzniku lokalnich ¢i lokoregionalnich recidiv. V ptipadé kombi-
nace s chemoterapii je indikovana nejdiive chemoterapie, a az poté radioterapie, kvili za-
branéni vzniku metastaz. Dal$i moznosti je také uziti tzv. sandwich metody, kdy se radiote-

rapie uskute¢ni mezi jednotlivymi cykly chemoterapie. (21)

Po parcidlnim vykonu na prsu byvéa indikovana témét vzdy, pouze v piipadé duktal-
niho karcinomu ,,in situ® se jeji pouziti zvazuje, a to proto, ze v tomto ptipadé nema vliv
na vznik metastaz ani na celkové pieziti. Spojeni parcialniho vykonu na prsu spole¢né s ad-
juvantni radioterapii vykazuje stejné vysledky jako totalni mastektomie. Cilovym objemem

je cely prs na postizené strané, hrudni sténa a ptipadné spadové lymfatické uzliny. (21) (22)

V ptipadé mastektomie je indikaci k adjuvantni radioterapii lokéalné pokrocily karci-
nom (T3, T4), extrakapsularni Sifeni nadoru v lymfatické uzling, postiZeni vice nez Ctyt spa-
dovych lymfatickych uzlin, postizeni lymfatickych uzlin po neoadjuvantni chemoterapii
nebo velikost uzlin vétsi nez 25 mm. Cilovym objemem je kiize véetné podkoZi, mezizeberni
prostory a viscelarni pleura, to vSe na postiZzené stran¢ hrudni stény. V ptipad¢ radioterapie
po mastektomii je moznost uziti bolusu, coz je tkanové ekvivalentni material rizné velikosti
a tloustky, ktery se v pritbé¢hu ozafovani umistuje na hrudnik pacientky. Bolus eskaluje
davku na kizi, mezi nevyhody jeho pouZiti patii prokdzana akutni i pozdni koZni toxicita.

(21) (25)

Zvlastni metodou adjuvantni radioterapie je intraoperacni radioterapie (IORT).
Pii IORT dochazi pomoci uZiti elektronového svazku zafeni nebo RTG ozatovace k aplikaci
pouze jedné frakce béhem operace, davka ¢ini 20 Gy. Pozdni toxicita této metody je srovna-
telna s pouzitim zevni radioterapie, avSak je zaznamenan vyrazné nizsi vyskyt teleangiekta-
zii. Mezi vyhody této metody patii lepsi kvalita Zivota pacientky, chranéni kize, vyssi
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biologicka u¢innost a ptizniva lokalizace cilového objemu. Nevyhodou je prodlouzeni ¢asu

operace a neznalost nalezu z histologického hlediska. (26)

Vyssi riziko rekurence maji pacientky v niz§im véku, ptipady vyssiho grade tumoru,
s negativitou hormonalnich receptor, angio- ¢i lymfangioinvazi anebo ptipady nedostatec-

nych resek¢énich okraju. (22)

7.2.3 Kurativni radioterapie
Cilem kurativni radioterapie je vyléceni nadoru. Je indikovana u pacientek s infla-

matornim karcinomem, u lokalné pokroc¢ilych onemocnéni (I11A, B, C) v inoperabilnim sta-
diu nebo pii odmitnuti operace pacientkou. Dal§im diivodem k indikaci je vysoky vek paci-
entky se soucasnou absolutni kontraindikaci z interniho pohledu. Kurativni radioterapie se
téz pouziva pii nedostatecné 1é€ebné odpovédi na neoadjuvantni chemoterapii ¢i chemote-

rapii v kombinaci s hormonoterapii. (3) (21) (27)

7.2.4 Paliativni radioterapie
Hlavnim zdmérem paliativni radioterapie je odstranéni symptomu nadorového one-

mocnéni — pfedevsim bolesti zmensenim velikosti metastaz a zpomalenim progrese nadoru.
Paliativni radioterapie je i€inna pii metastatickém postizeni mozku, kosti (zde je tfeba davat
pozor na oblast michy pfi metastatickém postizeni patefe) ¢i na metastdzy mediastindlnich
uzlin (vedou k syndromu horni duté zily, jenz v pfipad¢ respiracni insuficience muze zputso-
bit smrt). Paliativni metodu radioterapie lze téz vyuzit pro zastaveni krvaceni z metastaz.
(21)

7.3 Frakcionace

Adjuvantni radioterapie se obvykle provadi v normofrakcionovaném reZimu, kde
celkova davka ¢ini 50 Gy/25 fr. (frakce) pii aplikaci 2 Gy denné 5 dni v tydnu. U pacientek
s vy$$§im rizikem recidivy je moznost provést boost na lizko tumoru v celkové davce 10-16
Gy/5-8 fr. Pro akcelerovany rezim se vyuziva bud’ 15x 2,67 Gy pii celkové davce 40,05 Gy,
nebo 16x 2,66 Gy pii celkové davce 42,56 Gy. Podle posouzeni stavu pacientky lze jesté
pouzit akcelerovany rezim 20-22x 2,2 Gy pfi celkové davce 44-48,4 Gy, nebo 19-20x 2,3
Gy pii celkové davce 43,7-46 Gy. (22) (27)

Pro kurativni radioterapii se pfi uziti normofrakcionace, tedy 5x 2 Gy/tyden, apli-
kuje na oblast mammy davka 50 Gy s moZnosti dalsi aplikované davky 20-24 Gy cilené
do oblasti rezidualniho tumoru do celkové davky 60-70 (74) Gy. Pro oblast regionalnich
uzlin je stanovena davka 48-50 Gy s cilenym ozafenim malym polem oblasti rezidualnich
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metastatickych uzlin 10-20 Gy, pro oblast axilarnich uzlin tedy plati celkova davka 5660
Gy. Pacientkdm s pfidruzenymi novymi nemocemi lze indikovat hyperfrakcionovany ¢i ak-

celerovany rezim. (27)

Pii paliativni radioterapii ¢ini celkova aplikovana davka 20-40 Gy, nejcastéji
ve frakcionovanych rezimech 10x 3 Gy, 5x 4 Gy nebo 1x 8 Gy. Vybér frakcionovaného

schématu se voli v zavislosti na co nejmensim zatizeni pacientky. (21)
7.4 QOzarovaci techniky pouzivané pri 1é¢bé karcinomu prsu

7.4.1 Technika dvou tangencialnich poli
Technika dvou tangencialnich (tecnych) poli vyuziva dvou protilehlych poli, medial-

niho a lateralniho (Chyba! Nenalezen zdroj odkazi.viz Piiloha 3 Technika dvou tangen-
cialnich poli). Lze ji vyuzit na ¢asti objemu piipominajici tvar blizky kouli ¢i valci (hrudnik).
Vstup centralnich paprskit do ozafované oblasti je velmi Sikmy. Cilem této metody je
ochrana hluboko ulozenych struktur, v ptipad€ radioterapie karcinomu prsu se jedna o plice
a srdce. Ozarované pole 1ze tvarovat klinovymi a kompenza¢nimi filtry. Dal§i moznosti ho-

mogenizace davky v ozafovaném objemu je uziti vykryvacich blokt ¢i MLC. (4) (28)

7.4.2 Trojrozmérna konformni radioterapie
Béhem trojrozmérné konformni radioterapie (3D-CRT) se svazek zafeni ptizpliso-

buje individualné nepravidelnému trojrozmérnému tvaru a objemu tumoru. Nepostradatel-
nym krokem v pouziti 3D-CRT je vyuZiti trojrozmérnych zobrazovacich vySetfeni — CT,
MR, ev. PET vySetfeni. Oproti konven¢ni (2D) radioterapii je cilovy objem piti 3D-CRT
ozafovan s minimalnim lemem. Minimalni lem vede ke snizeni cilového objemu, coz snizuje
expozici davky do okolnich tkéni, a tim je umoZnéna eskalace davky v cilovém objemu.
Nartst davky v cilovém objemu souvisi se zvySenou lokalni kontrolou, ktera mize prodlou-

zit celkovou dobu pieziti pacienta. (4) (19)

743 IMRT
Radioterapie s modulovanou integritou svazku (IMRT) je nejvyspélejsi formou kon-

formni radioterapie. Cilené kopiruje nepravidelny tvar ozafované oblasti. Pti ozafovani do-
chazi k ptizplisobeni intenzity jednotlivych ¢asti svazku (vede ke zlepSeni distribuce davky)
a ke zménam jeho tvaru. Z technického hlediska je né€kolik moznosti provedeni. Step-and-
shoot technika dosahuje pozadované modulace svazku superpozici nékolika dil¢ich poli,
které jsou tvarované pomoci MLC kolimatoru. Postupné dochazi k ozatfovani jednotlivych

segmentt, kdy se po ozatreni kazdého daného segmentu posouvaji MLC lamely. Po dozareni
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celého pole se zméni thel gantry a dochazi k ozafeni dal§iho pole stejnym postupem. Dalsi
moznosti je vyuziti techniky sliding-windows, pii které MLC lamely souvislym pohybem
napii¢ svazkem moduluji jeho tvar. Sekvence a rychlost pohybu jednotlivych lamel je v pri-
behu ozateni fizena softwarem. IMRT technika skyta moznost zvySeni davky v cilovém ob-
jemu za soucasného Setieni okolnich struktur, diky prudkému davkovému spadu. Vyhodou
uziti této metody pii ozafovani prsu je nizkd toxicita na kizi, av§ak velkou nevyhodou je

radia¢ni zatéz kolateralniho prsu a plice nizkou davkou. (4) (26) (29)

744 VMAT
Technika VMAT vychazi z principu IMRT a spocivéa v objemoveé modulované inte-

grité svazku. Na rozdil od IMRT vyuziv4 tato technika navic pohyb gantry linedrniho urych-
lovac¢e a modulaci davkového piikonu. U nejmodernéjSich pfistrojii se téZ pfidava dyna-
mickd zména orientace MLC (jaw cracking). V cilovém objemu dochazi pouzitim VMAT
k vysoce konformnimu prozafeni a zaroven strmému davkovému spadu, coz vede k Setfeni
okolnich struktur. Dalsi zna¢nou vyhodou, zpisobenou plynulym pohybem gantry, je vy-
razné zkraceni ozafovaciho ¢asu. Zkracena doba ozafovani je vyhodna z ekonomického hle-

diska, ale i proto, ze dochazi ke sniZeni rizika nechténého pohybu pacienta. (29) (30)

7.4.5 Respiratory gating
Respiratory gating neboli metoda fizeného dychéni pfi ozatfovani prsu vznikla s cilem

snizeni mozné kardiovaskuldrni morbidity a mortality v diisledku radioterapie prsniho kar-
cinomu [viz Ptiloha 4 Breath holding - poloha ve vydechu a nadechu (tumor znaceny Cer-
veng)]. Jeji pouziti ptichazi v tivahu pfedevsim u pacientek s levostranné ulozenym karcino-
mem. Ozafeni se provadi pouze v urcité fazi dechového cyklu, a to pii nejvétsim oddaleni
hrudni stény a prsu od srdce, tedy v hlubokém nadechu tzv. metodou Deep Respiratory
Breathold (DIBH). (22) (26)

Pti pouziti DIBH je nutnéd dobra spolupréace pacientky, jejiz soucasti je 1 nacvik dy-
chani pfed planovanim i samotnou lé¢bou. Nutné je vzdy vydrZet v nddechu urcitou dobu,
proto neni tato metoda vhodna pro pacientky s kardiovaskularnim ¢i respiraénim onemoc-
nénim. V prabéhu samotného ozafeni kontroluje hloubku nadechu specidlni snimaci zafi-
zeni, které se umist'uje na hrudnik. Spousténi urychlovace je vétSinou automatické, ale Ize

jej provadét i manualné. (22) (29)
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7.5 Planovani radioterapie
K vytvoreni spravného ozatovaciho planu individualné pro kazdou pacientku je tieba
nékolik nepostradatelnych krokti, nutnosti je pouziti RTG ¢i CT simuldtoru, planovaciho

systému a fixac¢nich pomicek. (4)

Nejprve dochazi k lokalizaci cilového objemu na CT simulatoru s pouzitim fixa¢nich
pomiicek (viz Piiloha 5 Breast board a Ptiloha 6 Fixa¢ni pomucka pro upevnéni hornich
koncetin). Spravna ozafovaci poloha pacientky musi byt pohodlna a dobfe zopakovatelna
nékolikrat za sebou (viz Pfiloha 7 Ozafovaci poloha pii radioterapii prsu). Standardné se
provadi ozareni vleze na zaddech (supinacni poloha) s hlavou oto¢enou na druhou stranu od
svazku zafeni. Déle je dulezité znehybnéni rukou natazenim za hlavu. Pro zvySeni pohodli
pacientky se podkladaji dolni koncetiny klinem nebo vélcem. V piipadé, Ze je ozafovany prs
velmi velky, je vyhodné pouZit fixacni zafizeni s nastavitelnym sklonem a pacientku uvést
do polohy, kdy je jeji hrudnik rovnobézné s rovinou stolu. To umozni upravit pohyb prsu
smérem k nadklickové jamce a dojde tak ke zmenseni objemu ozatené plice. Dal$i moznosti
ozéteni velkého prsu je v poloze pronacni (na bfise). Prs je umistény skrz otvor ve stole do
prostoru, avsak diky visu neni vzdy ozatfovany objem vhodné pokryty davkou. Lepsi volbou

Vv piipadé extrémné velkych prsi je mastektomie (oboustranna). (4) (13)

DalSim krokem je vytvofeni skenu na CT pfistroji, pfi kterém musi byt pacientka
uloZena do stejné polohy jako na simulatoru. CT pfistroj pro planovani je specialni, ma po-
hyblivé lasery potiebné k zakresleni znacek uréenych pro nastaveni a kontrolu polohy paci-

entky na ozafovné. Sken oblasti zajmu se provadi v 5 mm tezech. (4) (13)

Do zhotoveného CT skenu lékar zakresluje cilové objemy a kritické struktury
Vv okoli. TéZ piedepisuje potiebnou celkovou davku zatfeni a pocet frakci. Poté radiologicky
fyzik zhotovi ozatovaci plan a ur¢i pouziti idealni ozafovaci techniky (poc¢et ozafovanych
poli, jejich smér a tvarovani). Takeé je spocitana davkova distribuce v cilovém objemu a kri-
tickych strukturach (viz Piiloha 8 Ozatovaci plan — definice cilovych objemt). Po zhotoveni

musi byt plan zkontrolovan a odsouhlasen lékafem. (13) (19)

Po vytvoteni izod6zniho planu je v ramci piipravy na ozareni nutna jeho kontrola
na CT simulétoru, pfi které se ovéfuje spravna poloha poli a probiha kontrola izocentra
na kazi. Pacient je ulozen do stejné polohy jako pii lokalizaci cilového objemu a jsou mu
nakresleny nové znacky urcujici izocentrum vypoctené posunem souiadnicového systému
ze znacek pavodnich. (13) (19)
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Pfi prvnim ozéfeni i v pribéhu ozatfovaciho procesu pacientky je potfeba kontrola
spravnosti jeji polohy, k tomu je urcené verifikacni zatizeni. Realizuje se pomoci CT zobra-
zeni (CBCT — Cone Beam Computer Tomography). Odchylky je potfeba korigovat, zafeni
je systémem spusténo pouze v piipadé, ze se nastavené ukazatele shoduji anebo se pohybuji
V dovoleném rozmezi. Verifika¢ni systém dokumentuje veskeré frakce a davky pfi nich apli-

kované i celkovou piedepsanou davku, zarucuje tak bezpecnost provozu. (4) (19)
7.6 Stanoveni cilovych objemii

7.6.1 ICRU doporuceni
Ke stanoveni cilovych objemt pfi radioterapii prsniho naddoru se vyuziva doporuceni

ICRU Report 50 a ICRU Report 62. ICRU doporuceni instruuje ke stanoveni bodu v pla-
novacim cilovém objemu, ktery se nazyva ICRU referencni bod. Tento bod, reprezentujici
Klinicky vyznamnou davku v PTV (Planning Target Volume), by mél byt stanoven ve stiedu
PTV, pokud je to mozné, tak v izocentru. V referen¢nim bod¢ je normovana distribuce
davky, kdy minimalni davka v PTV neni niZ§i nez 95% davky v referencnim bodé a maxi-

malni davka v PTV neni vys$si nez 107% davky v referen¢nim bodg¢. (4)

ICRU Report 50 urcuje tfi zdkladni objemy. ICRU doporucuje stanoveni referenc-
niho bodu GTV (Gross Tumor Volume), ktery uréuje objem samotného nadoru. CTV (Cli-
nical Tumor Volume) — klinicky cilovy objem — se sklada z GTV a lemu zahrnujiciho pfi-
padné mikroskopické Sifeni nadoru. PTV — objem kompenzujici pohyb tkéni a chyby zpt-
sobené terapeutickym vybavenim ¢i pii nastavovani polohy pacienta — zahrnuje CTV s bez-

pecnostnim lemem. (4) (31)

ICRU Report 62 doplituje vydani ICRU Report 50. Poskytuje doporuceni tykajici se
objemt a absorbovanych davek pfi vyuziti novych ozarovacich technik pouzivanych od vy-

dani doporuceni ICRU 50. Zprava upravuje velikost kritickych lemt a uptesiiuje doporuceni

ICRU 50. (32)

7.6.2 Ozarované objemy
Pokud je ozafovan cely prs, PTV1 zahrnuje jeho cely objem a hranice tohoto cilo-

vého objemu je tvofena kranidln€ spodnim okrajem jugularni jamky nebo 2. mezizebiim
Vv ptipadé ozafovani regionalnich uzlin. Kaudéaln¢ hranice probiha 1-2 cm pod submamarni
ryhou. Medialné vede 1 cm za stfedni sterndlni ¢arou sterna, nebo na lateralnim okraji pole
pro vnitini mamarni uzliny. Posterolateralné€ se hranice nachézi 2 cm za prsnim okrajem (ev.

jizvou po chirurgickém vykonu) a ventraln¢ je urcena ventralni prsni konturou s lemem 2
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cm pro dychaci pohyby. Hrudni sténa spolecné¢ s malym objemem plice pii hrudni sténé tvoti
dorzélni hranici. PTV2 pfedstavuje ltizko tumoru, které je vymezeno svorkami zavedenymi

pfi chirurgickém zakroku. (4)

V piipadé ozatovani regionalnich uzlin je PTV axilarnich a nadkli¢kovych uzlin vy-
mezeno kranialn¢ thyreokrikoidnim rozhranim. V kaudalnim sméru je ohrani¢eno ventral-
nim Gponem zebra. Medidlni hranice vede 1 cm pfies stfed jugularni jamky a kranialné kopi-
ruje medidlni okraj musculus sternocleidomastoideus. Lateralni okraj je tvofen zadni axilarni
Carou. Pro uzliny parasternalni PTV vymezuje kranidln¢€ 1. nebo 2. interkostalni prostor.
Processus xiphoideus tvoii kaudalni hranici a stfedni ¢ara sterna hranici medialni. V lateral-

nim sméru je PTV vymezeno 5—6 cm od stfedni ¢ary nebo dle rozlohy postizenych uzlin. (4)

Rozlozeni PTV pro hrudni sténu po mastektomii je vymezeno kranialné hlavickou
kosti kli¢ni, 2 cm pod submamarni ryhou se nachazi kaudéalni hranice. Medialni mez je 1 cm
za stfedni ¢arou sterna nebo 2 ¢cm od jizvy po operaci. Posterolateralné PTV ohranicuje
sttedni ¢ara axilarni nebo odstup 2 cm od jizvy po mastektomii. Ventralnim smérem je hra-
nice tvofena predni plochou hrudni stény s lemem korigujicim dychaci pohyby. Vymezeni
ozatovaného objemu v dorzalni linii tvofi cela hrudni st€éna s malym objemem plice na pfi-
lehlé stran€. Pravidlem je, Ze v piipad€ ozafovani po mastektomii musi byt soucasti PTV

jizva po opera¢nim zakroku s lemem 2 cm. (4)

7.7 Biologické ucinky zareni

Ionizujici zafeni neni selektivni povahy, dokaZze zasahnout kteroukoli bunécnou
strukturu. Pro radioterapii je nejvyznamnéjsi vliv ionizujiciho zafeni na molekulu DNA.
V jeji struktufe zptsobuje dvojité zlomy na Sroubovici. Zasazeni DNA struktury muze vést
az k zahubeni buiiky apoptickou smrti. K Gi¢inktim zateni je buiika nejcitlivéjsi v pozdni G1
fazi a na konci G2 faze. Biologické pochody probihajici béhem radioterapie u zdravé tkdné
a v nadorovych buiikach oznacuje pravidlo 4R. Jde o reparaci, regeneraci, redistribuci a re-

oxygenaci bun€k. Reparace probih4 na bunééné urovni, ostatni procesy na trovni tkanoveé.

(19) (33)

Reakce nadorové tkan€ na ozafeni je zna¢né rozdilnd od reakce tkané zdravé. Nado-
rova tkain ma mensi reparacni schopnosti. Tohoto jevu vyuziva radioterapie. Tzv. Patersontiv
graf zobrazuje rozdil mezi po¢tem zni¢enych nadorovych a zdravych bunék v zavislosti
na davce zatreni. Kiivka t oznacuje populaci zni¢enych nadorovych bunck, davka pouzita
v bodé L usmrcuje vSechny nadorové buiky. Aplikaci davky nizsi nez v bodé O nedochazi
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ke zniceni nadoru. Kiivka z je obdobnou ktivkou, znazornuje zdravé bunky, kde se v bodé
Q zacina prudce zvySovat riziko ireverzibilniho poskozeni zdravé tkang. Terapeuticky pomér

obou kiivek by mél byt idealné co nejvétsi. (4) (19)

Obrazek 2 Patersonuv graf

-+ 100% nziko
komplikaci
po ozéieni

dénka réien

- -

kyslikovy efekt hypoxie
(chemo-) radiosenzibilizace  amifostin
frakcionace estery glutathionu
elektronafinni latky cysteamin
pyrimidinova analoga
hypertermie

Zdroj: (19)

7.8 Kritické organy a jejich toleran¢ni davky

Kritické organy (Organs at Risk — OAR) jsou zdravé tkané v blizkosti ozafovaného
objemu. Pii pfipravé ozafovaciho planu se musi brat zietel na jejich radiosenzitivitu, z di-
vodu moznosti vzniku ireverzibilnich chronickych zmén po aplikaci nevhodné davky zateni.
Pfi vytvareni ozatfovaciho planu je cilem co nejvétsi minimalizace ozafeného objemu kritic-
kych organt. K optimalizaci 1é¢by se vyuziva zhodnoceni davky v urCitém objemu kritic-

kého organu. (4)

Kritické organy mohou byt funkéné uspotadany sérioveé paralelné nebo seriovo-pa-
ralelné, uspotradani organti ma vliv na jejich odpovéd’ na zareni, frakcionaci a miru ozafova-
ného objemu. U sériovych organti dokaze davka vyssi nez toleran¢ni, aplikovana byt do ma-
1ého objemu, zplisobit zdvazné poSkozeni. Sériovym organem je naptiklad micha. Pro para-
lelni organy je dulezita velikost ozafovaného objemu davkou nad hranici tolerance. Mezi

paralelné zapojené organy se fadi naptiklad plice. (4)
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Mezi kritické struktury ohrozené pfti radioterapii prsu se fadi pfedevsim plice, srdce,
jicen a micha. Déle pak kontralaterdlni prsni zldza, §titnd zlaza, plexus brachialis, zebra,

horni konéetina ¢i ramenni a akromioklavikularni kloub. (4)

Velikost aplikované davky ma vliv na miru postradiacniho poskozeni jednotlivych
organd. S nartstem celkové davky spoleéné roste i riziko pozdni postradiaéni morbidity,
proto je pro kazdy organ ur¢ena maximalni davka zafeni, jejiz hranice nesmi byt pfekrocena.
Pétiprocentni pravdépodobnost vzniku zavazného pozdniho postradiaéniho poskozeni do 5
let je povazovana za piijatelnou miru rizika ozafeni a je vyjadiena jako minimalni tolerancni
davka TD 5/5. Nepftijatelnd mira poskozeni, uddvana jako maximalni toleran¢ni davka TD
50/5, vyjadiuje 50% pravdépodobnost vaznych komplikaci zptisobenych ozarenim do 5 let.
Mira poskozeni jednotlivych organti vSak zavisi i na ozafovaném objemu a velikosti kazdé
frakce, tudiz jsou hodnoty TD 5/5 a TD 50/5 brany jako orientacni. Toxicitu miiZe také zvysit

kombinace radioterapie s chemoterapii. (19) (33)

Tabulka 4 Hodnoty TD 5/5 a TD 50/5 pro rizikové organy pri radioterapii prsu

Organ | TD5/5(Gy) | TD 50/5 (Gy)
Plice 23 28
Srdce 43 50
Kuze 30 40
Micha 50 60

Zdroj: (19)

K zhodnoceni miry toxicity aplikované 1écby a jejich akutnich a pozdnich G¢inkt se
vyuziva skorovaciho systému RTOG/EORTC. Klasifikace je v rozmezi stupni 1-5, kde

za stupen 0 je povazovana zadna zména. (19)
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Tabulka 5 Hodnoceni akutnich zmén po ozareni dle RTOG

Tkan, | Stupen 0 Stupei 1 Stuper 2 Stupern 3 Stupern 4
organ
Kuze beze lehky ¢i ustu- mirny ¢i syty splyvava, vlhka | ulcerace, krva-
zmén pujici erytém; erytém, vlihka deskvamace ceni, nekroza
epilace; sucha loziskova mimo kozni za-
deskvamace; deskvamace; hyby; dulkovy
sniZzené poceni lehky edém edém
Jicen beze mirna dysfa- | stfedni dysfagie; tézka dysfagie kompletni ob-
zmén gie; mize vy- | muze vyzadovat | S dehydrataci ¢i | strukce, perfo-
zadovat lo- narkoticka anal- ubytkem vahy race, ulcerace,
kalni aneste- | getika; mize vy- (>15% hmot- fistula
tika ¢i analge- | Zadovat mékkou | nosti), vyzaduje
tika, vyzado- | ¢i tekutou stravu | nasogastrickou
vat mekkou sondu ¢i hyperali-
stravu mentaci
Plice Beze Mirny suchy | Trvaly kaSel vy- | Silny kasel nerea- | Té&zka respi-
zmeény kasel ¢i nama- zadujici anti- gujici na anti- racni insufi-
hava dusnost | tusika ¢i narko- | tusika ¢iklidova | cience; trvale
tika; dusnost pii | dusnost / klinicky | kyslik ¢i pod-
minimalni na- ¢i radiologicky purna venti-
maze, ale ne diagnostikovana lace
v Klidu akutni pneumonie
[ interminentni
potieba kysliku ¢i
steroidil
Zdroj: (35)
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8 NEZADOUCI UCINKY RADIOTERAPIE
Pti 1é¢bé radioterapii se pacient mize velmi Casto setkat s riiznymi vedlejSimi Gcinky.
Ty se dle rozsahu déli na systémové a lokalni. V zavislosti na dobé projevu a patofyziolo-

gickém mechanizmu vzniku se dé€li na akutni, pozdni a velmi pozdni. (19)

8.1 Systémové nezadouci ucinky

Systémové radiacni reakce se objevuji hlavné pii ozarovani velkych objemtl, piede-
v§im v oblasti bficha. Projevy byvaji nespecifické, subjektivni pro kazdého pacienta. Patii
mezi né celkova unava, nechutenstvi a nevolnosti, nékdy az zvraceni, malatnost, mohou se

dostavit i psychické problémy pacienta. (4) (13)

8.2 Lokalni nezadouci ucinky
Lokalni nezadouci uc¢inky jsou zmény v tkani, které zplsobuje prochéazejici davka
zatfeni. Misto jejich vyskytu je vymezeno ozafovanou oblasti, 1ze je tedy piesné lokalizovat

a jsou typické pro danou oblast. (4)

8.3 Akutni nezadouci ucinky

od jeho ukonceni. Jejich projevy se béhem ozafovani zhorSuji. Tykaji se tkani s rychlym
bunéénym cyklem kmenovych bun¢k (kozni epitel, sliznice). Intenzitu téchto nezadoucich
¢inkl ovliviiuje délka radioterapeutické 1é&by a velikost celkové davky. Castéji se vyskytuji
u pacientek s vaznymi komorbiditami nebo pfi radioterapii v kombinaci s chemoterapii. Hy-
perfrakcionované ¢i akcelerované rezimy taktéz zvysuji riziko jejich vzniku. Akutni radia¢ni

reakce jsou reverzibilni, tedy 1é¢itelné a pomérné rychle ustupuji. (4) (13) (19) (21)

S nejvyssi Cetnosti se objevuji koZni zmény pocinajici zarudnutim pokozky. Kozni
reakce jsou zanétlivé a maji rizné stupné od erytému a exantému pics epitelolyzu, tedy
vlhkou deskvamaci [viz Chyba! Nenalezen zdroj odkazu. Vv piiloze] a suchou d
eskvamaci po Spatné se hojici vied, ktery ma stupen nejvyssi, ale v soucasnosti se vysky-
tuje jiz jen velmi vzacné. Typicky tyto reakce vznikaji v oblastech nejcitlivéjsi kize tam,
kde je pokozka nejtenéi, tedy v riznych koznich fasach a zahybech, pfipadné v podpazi ¢i

pod prsem. Pro leh¢i ptipady se k 1écbé vyuziva masti bez kosmetickych piimési anebo

o 24

50



Pro zmirnéni ¢i zabranéni vzniku akutnich nezadoucich G¢inka je dilezita péce o ob-
last ozatované kiize. Doporucuje se vyvarovat se drazdéni kiize nevhodnym oblec¢enim, tedy
zvolit volngjsi bavinéné odeévy. Ozatfovanou oblast sprchovat pouze Cistou vodou (zadné
mydlo), pfi osuSovani jen jemné vysat rucnikem. Déle se doporucuje noseni podprsenek
bez kostic nebo specialniho zdravotniho pradla. Je vhodné ozafovanou kuzi neholit a nepo-
uzivat deodoranty ¢i parfémy. Pokozku 1ze promazavat vhodnymi mastmi (hydratacni s vy-
sokym obsahem vody, neparfémované, bez rostlinnych extraktl). Uginné jsou napf. pii-
pravky s kyselinou pantothenovou (Panthenol, Bepanthen). Je dilezité masti pouzivat az
po ozéfeni, aby nedoslo ke vzniku alergické reakce. Ve formé spreje lze pouzit ochranny
film Cavilon, ktery je dobfe propustny pro kyslik i vlhkost. Pro podporu tvorby nové po-
kozky pomaha uziti ptipravkl s obsahem vitaminu E (RevitGal). Déle se doporucuje ozaio-
vanou oblast nevystavovat pfimému slune¢nimu zafeni a extrémnimu vykyvu teplot. (13)

(35)

Poradiac¢ni pneumonitis se nejcastéji objevuje ve 4. —6. tydnu radioterapie, a to pie-
devsim v lokalité pod sténou hrudni nebo v oblasti plicniho vrcholu na ozafované stran¢. Pii

1é¢be je nutnosti nasazeni antibiotik v kombinaci s kortikoidy. (21)

Radia¢ni ezofagitida vznika u pacientek s indikovanou radioterapii spadovych lym-
fatickych uzlin, zpravidla u ddvek mezi 20-30 Gy. Nepiijemnym projevem je dysfagie, tedy
bolestivé polykani a také retrosternalni diskomfort. Lécba probihéd nasazenim diety s vyne-

chanim kotenénych, tvrdych ¢i pfili§ horkych pokrmu. (4)

Vzacné muze dojit k podrazdéni perikardu (u pacientek s levostranné ulozenym
nadorem) vlivem aplikace kardiotonickych cytostatik pied radioterapii. Pacientka trpi una-

vou organismu, hiie se ji dycha a ma bolesti na hrudi. (13)

Akutni lymfedém je dalSim, dnes jiz vzdcnym projevem, se kterym se t€émet nese-

tkame. (21)

8.4 Pozdni nezadouci ucinky

Pozdni nezadouci reakce nastupuji n€kolik tydnii aZ mésicli po ukonceni radiotera-
pie. Vztahuji se k tkanim, které maji pomaly obrat bun¢k. Zmény zptsobené témito tcinky
jsou ireverzibilni. Jejich vznik miiZe byt zcela ndhly nebo i postupny. Vyskyt pozdnich ve-
dlejsich ucinkt radioterapie nezavisi ani tak na celkové davce a dob¢ radioterapie, ale pie-

devsim na velikosti jednotlivé davky na frakci. (13) (19)
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Nejcasteji se pozdni nezddouci Gcinky pfii radioterapii tykaji zmén kize. Tyto zmény
vznikaji v zavislosti na zmén¢ podkozniho vaziva, konkrétné v nadprodukci kolagenu. V da-
sledku tohoto jevu vznikaji typické postradiaéni fibrézy. Casto také dochazi ke zménam
barvy kiize hyperpigmentaci nebo depigmentaci v ozafované oblasti. Kiize ma sklony

k v&tsi citlivosti a byva sussi. (13) (19) (21)

Po radioterapii v oblasti axily muze dojit k omezeni nebo zastaveni funkce potnich
zlaz v této lokalité. VySe zminéné zmeny vSak pacientku neohrozuji ani neomezuji na zivote.
Pti ozéfeni lymfatickych zlaz spolecné s nesetrnym zakrokem v axile mize vlivem posko-
zeni mikrovaskularity dochazet k lymfedému horni koncetiny a ten mize omezit hybnost.

Lymfedém lze 1é¢it bandazovanim ¢i lymfodrenazi nebo medikamentozné. (13) (19) (21)

V piipadé ozafeni levostranného prsu v kombinaci s chemoterapii (antracykliny) se
zvySuje pro pacientky riziko vzniku ischemické choroby srdeéni, a to 15-20 let po ukon-

¢eni radioterapie. (21)

8.5 Velmi pozdni nezadouci ucéinky

Nekolik let po skonéeni radioterapie (5—15) se mohou vyskytnout velmi pozdni ne-
zadouci ucinky, které vznikaji mutacemi zpisobenymi vlivem ionizujiciho zafeni pfi radio-
terapii. NejCastéji se vyskytuji ve formé sekundarnich malignit. Vzhledem ke zvy$enému
riziku genetickych poruch s riznymi projevy ve fenotypu zpiisobenymi gametickymi muta-
cemi je tfeba velmi zvazovat radioterapii v détském a fertilnim v€ku a piipadné dbat na ve-
lice vysokou preciznost jejiho provedeni. Na rozdil od akutnich a pozdnich radia¢nich zmén
nemaji velmi pozdni reakce prahovou hodnotu davky a zavisi na stochastickych ucincich

zateni. (19) (30)
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PRAKTICKA CAST

9 CILE PRACE
C1: Zjistit, jaké akutni nezadouci ucinky radioterapie pfi 1écbe karcinomu prsu se vyskytuji

nejcastéji ve sledovaném souboru.

C2: Prozkoumat souvislost mezi celkovou davkou zafeni a vznikem akutnich nezadoucich

ucinki radioterapie ve sledovaném souboru.

C3: Zjistit, jaky stupenn akutnich nezadoucich ucink se u jednotlivych pozorovanych

tkani/organt projevuje nejcastéji ve sledovaném souboru.

C4: Prozkoumat souvislost mezi velikosti ozafovaného objemu a vyskytu radia¢ni ezofagi-

tidy ve sledovaném souboru.

C5: Zjistit, jaké ptipravky jsou k lokdlnimu oSetfovani akutnich postradiacnich projevii na

ktzi nejcastéji doporucovany.
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10 STANOVENE HYPOTEZY
H1: Pfedpokladame, ze nejCastéji se vyskytujicim akutnim nezddoucim Gc¢inkem radiotera-

pie pfi 1écbé karcinomu prsu je akutni postradiacni radiodermatitida.

H2: Piedpokladame, ze velikost celkové davky zafeni ma vliv na vznik akutnich nezadou-

cich u¢inkd.

H3: Pfedpokladame, ze se u pozorovanych tkdni/organti nejcastéji vyskytuje 1. stupenn akut-

nich nezédoucich uc¢inkt (dle RTOG hodnoceni).

H4: Predpokladame, Ze se radiacni ezofagitida vyskytuje pouze u ozafovanych objemu za-

hrnujicich i svodné lymfatické zlazy.
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11 VYZKUMNE OTAZKY

VO1: Jaké ptipravky jsou doporucovany v ramci oSetfovani akutnich postradiaénich zmén

kaze ozafované oblasti?
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12 CHARAKTERISTIKA SLEDOVANEHO SOUBORU

Do kvalitativné-kvantitativniho vyzkumu byly zafazeny vSechny pacientky, které
podstoupily radioterapii karcinomu prsu na Onkologické a radioterapeutické Klinice
(ORAK) FN Plzen v obdobi od 1. 1. 2019 — 30. 6. 2019. Rok 2019 byl zvolen z hlediska
mozného zkresleni vysledku v roce 2020 v disledku jiného chovani pacient (strach z na-
v§tévy nemocnice z divodu obav nakazou Covid-19) béhem epidemie zptisobené virem
SARS-CoV-2. Celkem probéhl sbér dat u 156 pacientek, jejichz vékové rozmezi bylo
29-87 let. U 155 pacientek byla vyuzita metoda adjuvantni radioterapie, u 1 pacientky me-

toda kurativni.
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13 METODIKA PRACE

Pro zpracovani praktické ¢asti bakalafské prace byl zvolen kvalitativné-kvantitativni
vyzkum. Kvalitativni ¢ast je zpracovana formou kazuistik, a to pro bliz§i seznameni s nej-
Castéji se vyskytujicimi akutnimi nezadoucimi ucinky pfi radioterapii prsu u konkrétnich
pacientek. Kvantitativni ¢ast vyzkumu zpracovava data o akutnich neZzadoucich ucincich ra-
dioterapie prsu u vSech pacientek 1écenych na onkologické klinice FN Plzeni v prvnim se-
mestru roku 2019. Kvantitativni vyzkum slouzi k potvrzeni nebo vyvraceni stanovenych hy-
potéz v této praci. Data byla Cerpana z nemocni¢niho programu WinMedicalc, grafy a ta-

bulky byly vytvofeny v programu Microsoft Excel.
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14 ANALYZA A INTERPRETACE VYSLEDKU

14.1 Rozdéleni pacientek dle ozaFované oblasti pri radioterapii prsu

Tabulka 6 Rozdéleni pacientek dle ozarované oblasti pri radioterapii prsu

Ozarovana oblast Pocet pacientek
Levy prs 39
Pravy prs 41
Levy prs + svodné lymfatické zlazy 23
Pravy prs + svodné lymfatické Zlazy 23
Hrudni sténa vlevo + svodné lymfatické zlazy 14
Hrudni sténa vpravo + svodné lymfatické zlazy 16
Celkem 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 1Rozdéleni pacientek dle ozarované oblasti pri radioterapii prsu (Vv %)

10,3 %

B Levy prs
B Pravy prs

H Levy prs + svodné lymfatické
zlazy

14,7 % Pravy prs + svodné lymfatické
zlazy

B Hrudni sténa vlevo + svodné
lymfatické Zlazy

B Hrudni sténa vpravo + svodné
lymfatické zlazy

Zdroj: FN Plzen
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14.2 Vyskyt akutnich neZadoucich ticinki radioterapie na kiizi v oblasti

hrudniku

Tabulka 7 Hodnoceni vyskytu akutnich postradiacnich zmén na kiizi v oblasti hrudniku

Akutni postradia¢ni zmény kiize (hodnoceni dle RTOG) | Pocet pacientek
Stupeni 0 26
Stuperi 1 64
Stupen 2 63
Stupeni 3 2
Stupeni 4 1
Celkem 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 2 Vyskyt akutnich postradiacnich zmén na kizi v oblasti hrudniku (v %)

13 %I 0,6 %

40,4 %

B Stupen 0 M Stupenil M Stupen2 @ Stupenn3 M Stupen 4

Zdroj: FN Plzen
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14.3 Vyskyt akutnich nezadoucich ucinku radioterapie na jicen pri RT

prsu

Tabulka 8 Hodnoceni vyskytu akutnich postradiacnich zmeén jicnu pri RT prsu

Akutni postradia¢ni zmény jicnu (hodnoceni dle RTOG) | Podet pacientek
Stupeii 0 145
Stuperi 1 11
Stupen 2 0
Stupen 3 0
Stupen 4 0
Celkem 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 3 Vyskyt akutnich postradiacnich zmén jicnu pri RT prsu
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Zdroj: FN Plzen
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14.4 Vyskyt akutnich postradiaénich zmén jicnu v zavislosti na

ozarované oblasti pri RT prsu

Tabulka 9 Vyskyt akutnich postradiacnich zmén jicnu v zavislosti na ozarované oblasti pri
RT prsu

Ozarovana oblast Vyskyt akutnich zmén jicnu po ozareni
(pocet pacientek)

Levy prs 0

Pravy prs 1

Levy prs + svodné lymf. Zlazy 3
Pravy prs + svodné lymf. zlazy 2
Hrudni sténa vlevo + svodné lymf. Zlazy 2
Hrudni sténa vpravo + svodné lymf. Zlazy 3
Celkem 11

Zdroj: FN Plzen

Graf 4 Vyskyt akutnich postradiacnich zmén jicnu v zavislosti na ozarované oblasti pri RT

prsu
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Zdroj: FN Plzen
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14.5 Vyskyt akutnich nezadoucich ucinku radioterapie na plice pii RT

prsu

Tabulka 10 Hodnoceni vyskytu akutnich postradiacnich zmén plic pri RT prsu

Akutni postradiacni zmény plic Pocet pacientek
Stupen 0 151
Stupen 1 5
Stupen 2 0
Stupen 3 0
Stupen 4 0
Celkem 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 5 Vyskyt akutnich postradiacnich zmén plic pri RT prsu
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Zdroj: FN Plzen
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14.6 Akutni lymfedém horni koncetiny zptuisobeny radioterapii prsu

Tabulka 11 Vyskyt akutniho lymfedému horni koncetiny vzniklého RT prsu

Vyskyt akutniho lymfedému Pocet pacientek
Leva horni koncetina 3
Pravé horni koncetina 1
Bez projevi lymfedému 152
Celkem 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 6 Vyskyt akutniho lymfedému horni koncetiny vzniklého RT prsu
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Zdroj: FN Plzen
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14.7 Cetnost vyuZiti raznych celkovych davek zifeni p¥i RT prsu

Tabulka 12 Cetnost aplikace jednotlivych celkovych davek zareni pri RT prsu

Celkova davka v Gy Pocet pacientek Vyuziti dané davky v %

40,05 18 11,5%

45 1 0,6 %

50 37 23,7 %

50,05 41 26,3 %

50,4 1 0,6 %

56,05 8 51%

60 19 12,2 %

65 1 0,6 %
66 30 19,2 %

Celkem pacientek 156

Zdroj: FN Plzen

Graf 7 Cetnost aplikace jednotlivych celkovych davek zarent pii RT prsu (v %)
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14.8 Vyskyt akutnich postradia¢nich zmén kuZe na hrudniku v zavislosti

na pouzité celkové davce zareni pri radioterapii prsu

Tabulka 13 Akutni postradiacni zmény kiize na hrudniku v zavislosti na celkové davce zdreni
pri RT prsu

Celkova davka (Gy) | AKutni postradia¢ni zmény kiiZe (pocet Vyskyt v %
pacientek)

Ano Ne

40,05 13 5 72.2%

45 1 0 100,0 %

50 33 4 89,2 %

50,05 33 8 80,5 %

50,4 1 0 100,0 %

56,05 7 1 87,5%

60 17 2 89,5 %

65 1 0 100,0 %

66 24 6 80,0 %
Celkem pacientek 130 26

Zdroj: FN Plzen
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Graf 8 Akutni postradiacni zmény kiize na hrudniku v zavislosti na celkové davce zareni pri

RT prsu
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Zdroj: FN Plzen
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14.9 Vyskyt akutnich postradia¢nich zmén jicnu v zavislosti na pouzité

celkové davce zareni pri radioterapii prsu

Tabulka 14 Akutni postradiacni zmény jicnu v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu

Celkova davka Akutni postradiaéni zmény jicnu (pocet Vyskyt v %
(Gy) pacientek)

Ano Ne

40,05 1 17 5,6 %

45 0 1 0,0%

50 5 32 13,5%

50,05 1 40 2,4 %

50,4 0 1 0,0%

56,05 0 8 0,0%

60 2 17 10,5 %

65 0 1 0,0%

66 2 28 6,7 %
Celkem pacientek 11 145

Zdroj: FN Plzen
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Graf 9 Akutni postradiacni zmény jicnu v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu
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14.10 Vyskyt akutnich postradia¢nich zmén plic v zavislosti na pouzité

celkové davce zareni pri radioterapii prsu

Tabulka 15 Akutni postradiacni zmény plic v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu

Celkova davka Akutni postradiacni zmény plic (pocet Vyskyt v %
(Gy) pacientek)

Ano Ne

40,05 1 17 5,6 %

45 0 1 0,0%

50 1 36 2,7%

50,05 2 39 2,5%

50,4 0 1 0,0%

56,05 1 7 12,5 %

60 0 19 0,0%

65 0 1 0,0%

66 0 30 0,0%
Celkem pacientek 5 151

Zdroj: FN Plzen
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Graf 10 Akutni postradiacni zmeny plic v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu

14,0%
12,0%
10,0%

8,0%

6,0%

Vyskyt v %

4,0%
2,0%
0,0%

40,05 45 50 50,05 50,4 56,05 60 65 66
Celkova davka v Gy

Zdroj: FN Plzen
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14.11 Vyskyt akutniho lymfedému horni konéetiny Vv zavislosti na pouzité

celkové davce zareni pri radioterapii prsu

Tabulka 16 Vyskyt akutniho lymfedému HK v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu

Celkova davka Akutni postradia¢ni lymfedém HK Vyskyt v %
(Gy)

Ano Ne

40,05 0 18 0,0 %

45 0 1 0,0 %

50 2 35 5,4 %

50,05 0 41 0,0 %

50,4 0 1 0,0 %

56,05 0 8 0,0 %

60 0 19 0,0 %

65 0 1 0,0 %

66 2 28 6,7 %
Celkem pacientek 4 152

Zdroj: FN Plzen




Graf 11 Vyskyt akutniho lymfedému HK v zavislosti na celkové davce zareni pri RT prsu
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14.12 Cetnost vyskytu akutnich postradiaénich zmén p¥i radioterapii

prsu

Tabulka 17 Cetnost vyskytu akutnich postradiacnich zmén dle zasaZeného organu/tkané pri
RT prsu

Projev akutni postradia¢ni Pocet pacientek Celkovy vyskyt v %
zmény
Kuaze 130 83,3 %
Jicen 11 7,1%
Plice 5 3,2%
Horni konéetina 4 2,6 %
Celkem projevu akutnich 150
postradia¢nich zmén

Zdroj: FN Plzen

Graf 12 Cetnost vyskytu akutnich postradiacnich zmén dle zasazeného organu piii RT prsu
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15 KAZUISTIKY

15.1 Kazuistika 1
Pacientka ve véku 39 let, s diagnostikovanym asthma bronichale a cholecystolitia-

zou, zasazena genetickou hyperlipidemii.

Zena byla dlouhodobé sledovana USG (po porodu) pro cysty levého prsu. V &ervenci
2018 nalezen na USG nejisty nalez, v fijnu 2018 byla provedena dalsi USG kontrola,
pii které byl zachycen pretrvavajici nalez lalo¢natého infiltratu v HZK (horni zevni kvad-
rant) levého prsu neménné velikosti, biopsii pacientka odmitla. Dal§i USG kontrola prob¢hla
v lednu 2019, kdy byl zobrazen trvajici nalez nejisté etiologie, tentokrat jiz pacientka sou-
hlasila s biopsii. Biopsie byla provedena 14. 1. 2019 s nalezem infiltrujiciho duktalniho kar-

cinomu, grade 1, hormonalné dependentni, nizké proliferacni aktivity.

Dne 13. 2. 2019 byla provedena parcialni resekce levého prsu a exstirpace sintinelové
uzliny, patolog potvrdil invazivni duktalni karcinom G1, s mikrometastazami v obou odstra-
nénych a vySetienych lymfatickych uzlinach. Velikost tumoru byla 16 mm, lem 10 mm
a vice, ER 100 %, PR 40 %, HER2/neu negativni. Poopera¢ni pribéh byl bez komplikaci.

Od 19. 3. 2019 byla zahajena hormonalni terapie Tamoxifenem, 28. 3. 2019 byl pfi-

dan Zoladex.

CT nativni vySetieni hrudniku bylo provedeno 28. 3. 2019. Na krku vlevo byly
popsany uzliny velikosti cca 11x8 mm leZici podél cévnich svazki. Stav pacientky popsan
po parcialni resekci prsu, axily a mediastinum byly bez lymfadenopatie. Plicni parenchym

zobrazen bez lozisek, skelet zachycen bez destrukce.

Vednech 4. 4.—-17.5. 2019 probéhla adjuvantni radioterapie levého prsu a svodnych
lymfatickych Z1az s pouzitim totalni referencni davky 50 Gy v 25 frakcich po 2 Gy, nasledné
byla zvySena davka v 1azku tumoru o 10 Gy v 5 frakcich po 2 Gy do celkové davky, v rezimu
1 frakce denné, 5 frakci tydné. LéCba byla provedena na linearnim urychlovaci Elekta Sy-
nergy svazkem brzdného zaieni 6 MeV technikou IMRT, verifikace polohy probihala po-
moci XVL

Pii kontrole 6. 5. 2019 byla pacientka bez dechovych obtizi, udavala bolest v levém

prsu, v levé axile se nachazela drobna loziska exkoriace, bez okolniho erytému. Ostatni ktize
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prsu byla rovnéz bez erytému, prs byl palpa¢né citlivéjsi. Pro oblast podpazi byly doporu-

¢eny fepikové oplachy a mazani krémem Bepanthen.

Dalsi kontrola probéhla 13. 5. 2019, kdy pacientce mokvala kiize pod levym prsem,
mokvani bylo doprovazeno krvacenim. Déle se nachéazelo drobné lozisko vlhké deskvamace
Vv zadni ¢afe axilarni vlevo, ostatni kiize byla zasaZena jen mirnym erytémem, lymfedém byl
pouze periareolarné. Pacientce bylo doporuceno k fepikovym oplachiim pouzivat jesté

Panthenol v péné a Flamigel krém 2x denné.

V pribéhu a po skonceni radioterapie pacientka udavala prechodné bolesti hlavy
S nauzeou a parastéziemi LHK (levé horni koncetiny) a LDK (levé dolni koncetiny) a méfila
si hrani¢ni hodnoty krevniho tlaku. Po skonéeni 1é¢by byla pacientka bez klidové dusnosti,
vyskytl se lymfedém levého prsu, leva horni konéetina byla bez projevi lymfedému. Prsy
vypadaly tvarové symetrické, vlevo na rozhrani vnéjsiho kvadrantu se nachazelo n¢kolik bul
do 5 mm, v dolnim vné&j$im kvadrantu bylo lozisko vlhké deskvamace, lozisko diive se na-
chézejici v zadni cafe axilarni vlevo bylo jiz zhojeno. Ostatni kiize prsu byla zasazena mir-
nym erytémem. Pacientce bylo doporuceno dale aplikovat fepikové oplachy a Flamigel
2x denné do lozisek vlhké deskvamace, na ostatni ktizi aplikovat krém Bepanthen a omezit

jednostrannou zatéz levé horni koncetiny.

Pfi kontrole po 3 mésicich stale pretrvaval lymfedém prsu, ktery ptechazel na levou
pazi. Z divodu zhorSenych astmatickych potizi byla pacientce zménéna terapie. Na prsu
méla stale mirny erytém a byl nadale palpacné citlivy. Pacientce bylo doporuceno zahajit
lymfodrenazni terapie levého prsu, pfilehlé ¢asti hrudni stény a ramenniho pletence.

Po ukonceni radioterapie pacientka nadale pokracovala v hormonoterapii.
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15.2 Kazuistika 2

Dalsi pacientkou je zena ve véku 76 let. Prodélala elektrickou kardioverzi v roce
2017 pro fibrilaci sini, dale méla diagnostikovanou hypercholesterolémii, cholecystolitiazu

a tinnitus. Lécila se s arterialni hypertenzi a s diabetem mellitus Il. typu na PAD.

Pacientka v listopadu 2018 podstoupila v ramci screeningu mamografické vysetieni
se suspektnim nalezem. Nasledn¢ podstoupila biopsii pod USG kontrolou s nalezem 2 su-
spektnich lozisek ve vnéjSim kvadrantu levého prsu. Histologie prokéazala pfitomnost inva-
zivniho lobulérniho karcinomu, grade 2, ER 80 %, PR 0 %, HER2/neu negativni (ndlez
Vv obou loziscich). V prosinci bylo jest¢ doplnéno vysetfeni na magnetické rezonanci S nale-
zem 2 suspektnich lozisek v hornim vnéj$im kvadrantu levého prsu. Pravy prs a axily byly

bez pozitivniho nalezu.

Béhem operace 18. 1. 2019 byla provedena excize 3 tumori levého prsu a suspekt-
niho loziska v pravém prsu, bez zakroku v axile vzhledem k véku a negativité na MR. His-
tologie prokazala 3 loziska invazivniho lobularniho karcinomu v levém prsu, G1, ve veli-
kosti 11 mm, 5 mm a 7 mm, posledni lozisko bylo s dosahem do resek¢éniho okraje, ER 0-
100 %, PR slaba pozitivita, prolifera¢ni aktivita 10—20 %, HER2/neu negativni, amplifikace
negativni. V pravém prsu zjisténa fibrozni mastopatie, prs byl bez nadorovych bunék.

Staging karcinomu byl pT1c(3x)cNOMO.
Od ledna 2019 byla pacientka indikovana k hormonalni terapii Arimidexem.

Na nativnim CT hrudniku 26. 2. 2019 bylo zachyceno vpravo submandibularné né-
kolik mirn€ zvétSenych lymfatickych uzlin podél kréniho cévniho svazku vpravo. Mediasti-
num, nadklicky a axily byly bez lymfadenopatie, dale bylo popsano v obou axilach n¢kolik
nezvétsenych uzlin. Vlevo zachycen prsni implantat, stav pacientky byl po ablaci prsu. Ske-

let popsan bez osteolyzy. plice byly rozvinuty, bez lozisek.

Od 13. 3. do 16. 4. 2019 pacientka podstoupila adjuvantni radioterapii levého prsu,
axily a nadklicku s totalni referencni davkou 50 Gy ve 25 frakcich po 2 Gy, s davkovou
eskalaci na 1izko tumoru od 17.4. do 27.4.2019 v 8 frakcich po 2 Gy do totalni referen¢ni
davky 16 Gy, celkova davka byla tedy 66 Gy. Byla pouzita technika IMRT s brzdnym svaz-

kem o energii 6 MeV, ktery byl kolimovan pomoci MLC na linearnim urychlovaci Elektra
Synergy.
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V prubéhu radioterapie se u pacientky projevila lokalni toxicita ve formé akutni ra-
diodermatitidy. V levém nadkli¢ku byl pfitomny syty papul6zni exantém, bez deskvamace.
Na ostatni kizi prsu se projevil jemny erytém. Pacientka kizi oSetfovala masti Linola Radio-
derm a sprejem Cavilon, doporucen byl oplach fepikovym odvarem, Bepanthen a Calcium
pantothenicum. Dale se v prib&hu radioterapie objevila akutni postradia¢ni ezofagitida for-
mou dysfagie. Pacientka byla bez klidové dusnosti, lymfedém levé horni koncetiny nebyl

pritomny.

Béhem kontroly po 3 mésicich od ukonceni radioterapie byla kiize jiz bez piitomnosti
projevii akutni radiodermatitidy. Pacientka byla bez klidové dusnosti, lymfedém levé horni
koncetiny nebyl pfitomen. Postradiacni ezofagitida, kterd se vyskytla jako vedlejsi uc¢inek
radioterapie, spontann¢ odeznéla. Pacientka po ukoncéeni radioterapie dale pokracovala

V hormonalni terapii Arimidexem.
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15.3 Kazuistika 3

Pacientka ve véku 31, 1é¢ila se s lupénkou, atopickym exémem a také gastroezofa-

gealnim refluxem.

Pacientka podstoupila parcidlni resekci levého prsu s exstripaci sentinelové uzliny
pro invazivni duktalni karcinom. Staging pT1cpNOMO, grade 2, ER 50 %, PR 50 %,
HER2/neu amplifikace byla prokazana. Zahajila adjuvantni chemoterapii, ktera vsak byla

nedokoncena z diivodu intolerance a alergické reakci na taxany.

Od 15. 10. 2018 probihala u pacientky hormonalni 1é¢ba Zoladexem, od 20. 3. 2019

byl jesté ptidan Tamoxifen.

V obdobi od 28. 3. do 25. 4.2019 podstoupila pacientka adjuvantni radioterapii le-
vého prsu totalni referencni davkou 40,05 Gy s davkovou eskalaci na lizko tumoru totélni
referen¢ni davkou 10 Gy, ve velikosti 2,67 Gy na frakci, respektive 2 Gy, 1x denné, 5 dni
Vv tydnu. Byla pouzita technika IMRT na linearnim urychlovaci Elekta Synergy.

V prubéhu radioterapie u pacientky ptetrvavala celkova unava, ozatfena kuze byla
sussi, klidnd, bez vyznamné reakce. Pacientka udadvala v pribéhu radioterapie zhorSeni
lupénky, lokalné se objevily projevy psoriazy do velikosti 1,5 cm. Dale se béhem radiotera-
pie u pacientky projevily akutni zmény po ozaieni na plicich v podobé zadychavani a dus-

nosti.

Na kontrole po ukonceni radioterapie byla pacientka bez znamek klidové dusnosti,
avSak stale pretrvavala celkova slabost a zhorSené zatézové dychani. Lékafem bylo doporu-
¢eno dle potteby osetfovat kiizi hydratacnimi krémy dlouhodob¢ a ozéatenou kizi trvale ne-
vystavovat slune¢nimu zafeni. Pacientka po ukonéeni radioterapie nadale pokrac¢ovala v hor-

monoterapii Zoladexem a Tamoxifenem.
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15.4 Kazuistika 4

Dalsi pacientkou je Zena ve véku 45 let, ktera prod¢lala v mladi infek¢ni mononuk-
ledzu. V roce 2016 u ni probéhla excize maligniho melanomu ktize v oblasti zad. V roce
2018 podstoupila radiochirurgicky zakrok Leksellovym gama noZem pro neurinom levého
akustiku. Pacientka dale trpéla Crohnovo chorobou, v dasledku které v roce 2011 podstou-
pila resekci tenké klicky. Uzivala Metotrexat, po kterém nastaly kozni problémy, néasledo-
vala sepse a spondilitida, poté probéhla biologicka 1éCba. Dale byla 1écena s arterialni hy-

pertenzi.

Pacientka podstoupila ablaci pravého prsu se samplingem axilarnich uzlin pro inva-
zivni duktalni karcinom s metastazou do jedné z péti vySetienych uzlin, s pferistanim
do okoli, staging pT2 pN1a(SN) cMO, grade 2, ER 90 %, PR 90 %, HER2/neu IHC 3+.
Pacientka podstoupila adjuvantni chemoterapii Paclitaxelem, kde posledni série nebyla do-

konc¢ena kvuli subfebrilii a suspektni virdze.

Od zafi 2018 byla u pacientky zahajena hormonalni terapie Zoladexem, od tinora

2019 byl ptidan Tamoxifen.

Od 19. 3. 2019 do 20. 4. 2019 podstoupila pacientka radioterapii pravé hrudni stény
a spadové lymfatické oblasti v celkové davce 50 Gy v klasické frakcionaci 2 Gy denng,

5X tydné. Byla pouzita IMRT technika na linedrnim urychlovaci Elekta Synergy.

V prubéhu ozéafeni byla pacientka bez projevli akutnich zmén po ozéfeni. KiZe byla

klidna, prava horni koncetina bez lymfedému. Pacientka byla bez znamek klidové dusnosti.

Pii kontrole po ukonceni radioterapie se u pacientky projevila akutni postradiacni
radiodermatida v podob& mirného erytému kiize na ozafené ¢asti hrudniku. Dale si pacientka
stézovala na silné pocity unavy. Projevila se tézZ akutni postradiacni ezofagitida, kdy paci-
entka popisovala pocit ptekazky v krku, ktery ob¢asné vyvolaval i nevolnost (bez vomitu).
Po skonceni radioterapie nadale pokracovala hormonalni terapie Zoladexem a Tamoxife-

nem. Také byla zahdjena biologické 1écba Herceptinem.
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DISKUZE

V teoretické casti prace jsme popsali zakladni informace dané problematiky akutnich
ucinkt radioterapie pii ozafeni prsu. VSechny zpracované informace v teoretické ¢asti nam
poslouzily k lep$imu pochopeni problematiky karcinomu prsu a poté nam byly naipomocné

1 pti vypracovani praktické ¢asti bakalaiské prace.

Pro vyzkum v praktické ¢asti bakalarské prace jsme zvolili kvantitativné-kvalitativni
metodu. Tato metoda se zda vzhledem k vybranému tématu jako nejidealnéjsi. Pouhy kvali-
tativni vyzkum se zdé jako nedostacujici vzhledem ke zkoumané problematice, jelikoz se
U pacientek téméf nevyskytuji zadné vyjimeéné zajimavé piipady akutnich nezadoucich
ucinkl vzhledem k vysoké kvalité provadéné radioterapie, dobie vypracovanym ozafovacim

planim a maximalnimu Setfeni zdravych struktur.

Kvalitativni ¢ast tedy slouzi hlavné k bliz§imu seznameni s vyskytujicimi se akut-
nimi nezddoucimi U¢inky radioterapie prsu. Kvantitativni ¢ast se snazi predevsim o zachy-
ceni Cetnosti vyskytu akutnich nezaddoucich ucinka radioterapie prsu a mozné souvislosti

vyskytu s dal§imi faktory (celkova davka zatfeni, ozafovana oblast).

V kvantitativni ¢asti jsme zpracovavali data 156 pacientek, které byly zatazeny k ra-
dioterapii prsu ve FN Plzen v obdobi od 1.1.2019 do 30.6.2019. Data pacientek za prvni
semestr roku 2019 se nam zdala jako dostateCny vzorek. Rok 2019 byl vybran zamérné,
jelikoz jsme chtéli zabranit moznému zkresleni vysledkii v roce 2020 vlivem probihajici epi-

demie Covid-19. Data o pacientkach byla ziskana v nemocni¢nim softwaru WinMedicalc.

Nejprve jsme si v kvantitativni ¢asti rozdélili pacientky podle ozafované oblasti.
Zjistili jsme, ze v nami vybraném obdobi byl nejcastéji ozafovanou oblasti pacientek pravy
prs, s téméf totoznou Cetnosti pak i prs levy. Piislusné prsy se spadovou lymfatickou oblasti
byly ozatovany také pomérné Casto, zato piisluSna strana hrudni stény vcetné spadovych
lymfatickych Zlaz byla ozatovdna vyrazné ménég. Tento vysledek lze ptisuzovat uptednost-

novani parcidlnich resekci prsu pfi chirurgickém vykonu ptfed mastektomii.

Dale jsme se zaméfili na vyskyt akutnich neZadoucich ucinkl radioterapie na kiizi
a na jejich stupen zhodnoceny dle tabulky hodnoceni RTOG. Zjistili jsme, Ze se akutni po-
stradia¢ni zmény na ki projevuji velmi Casto — avsak pouze v 1. a 2. stupni. V 1. stupni se
projevily u 64 pacientek, ve 2. u 63 pacientek. Ve 3. ¢i 4. stupni se projevily jen velmi

vzacné, konkrétné 3. stupen se projevil u 2 pacientek a stupein 4. u jedné pacientky.
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Domnivame se, Ze nezddouci ucinky na kizi se ve 3. a 4. stupni projevily tak malo z divodu
vypracovani velmi kvalitnich ozafovacich plant, které vedly k Setfeni kiize. Nezanedbatel-
nou ¢ast tvoti i pacientky bez jakéhokoli projevu, téch bylo celkem 26. Vyskyt akutnich
postradiacnich zmén mize souviset s citlivéj$i kGizi pacientek, nez jakou maji pacientky
bez projevi. Dale se jevi jako vhodné zminit dikladnou péci o ozafovanou oblast, sprcho-
vani a promazavani (napi. Panthenolem, Linola Radiodermem, Flamigelem), které mtze za-
mezit vzniku akutnich postradia¢nich zmén, nebo alespon vyrazné zmirnit jejich projevy
(napft. fepikové oplachy). Diky snaze spravnym planovanim radioterapie zamezit vzniku
akutnich zmén ve vys$Sim stupni, je mozné jejich vyskyt u 3 pacientek ptisuzovat velmi
Spatné péci o ozarovanou oblast anebo celkovému velmi Spatnému stavu pacientky, ktery

muze mit vliv na kvalitu hojeni kize.

Dalsi krok naSeho vyzkumu se zabyval akutnimi nezddoucimi uc€inky radioterapie
na jicen. Bylo zjiSténo, Ze se u 145 pacientek neprojevily zadné akutni postradiaéni zmény.
U 11 pacientek se projevily zmény 1. stupné, které byly nejcastéji popisovany jako Skrabani
v krku a pocit piekazky pti polykani. Vyssi stupné se neprojevily u zadné pacientky, coz
ptisuzujeme velké piesnosti ozafovacich pland, které maximalné Setii okolni struktury a vy-

uzivani techniky IMRT ¢i 3D-CRT.

U jicnu jsme se také zabyvali souvislosti mezi vznikem akutnich postradiacnich
zmé&n a ozafovanou oblasti. Pfedpokladali jsme, Ze akutni postradiacni zmény jicnu se objevi
pouze u pacientek, jejichZ ozafovana oblast zahrnuje i spadové lymfatické Zlazy. U 10 paci-
entek tomu tak skute¢né bylo, nicméné u 1 pacientky byl ozafovanou oblasti pouze pravy

prs. Vyzkum tedy ukézal, Ze je tento predpoklad nepravdivy.

Poté jsme se zaméfili na vyskyt akutnich postradia¢nich zmén plic. Tyto neZadouci
ucinky se projevily u pacientek opravdu pouze velmi mdlo. VétSina pacientek, tedy kon-
krétn€é 151, nepocitovala Zadné zmény. U 5 pacientek se akutni postradiacni zmény plic
projevily v 1. stupni, nejcastéji formou dusnosti pii namaze nebo suchého kasle. Ve vyssim
stupni se neprojevily u zadné pacientky. Myslime si, ze nizky vyskyt téchto nezadoucich
projevll lze pfisuzovat snaze maximalné chranit rizikové organy. Také se domnivame, Ze
pokud by vyzkum probihal na pracovisti, kde se vyuziva technika ozafovani v hlubokém

nadechu, pocet pacientek, u kterych by se nezadouci zmény vyskytly, by byl jesté niZsi.

Dale jsme zjistili, ze akutni lymfedém horni koncetiny se vyskytuje také pouze velmi

vzacné. Celkem 152 pacientek nezaznamenalo jeho projevy. Vyskytl se pouze u 4 pacientek.
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Tti pacientky trapil akutni lymfedém levé horni koncetiny, 1 pacientka pocit'ovala projevy
akutniho lymfedému na pravé horni konceting. K vyskytu lymfedému je potfeba zminit také
skutecnost, ze jeho vznik je mozny nejen z diivodu radioterapie, ale 1 neSetrné provedeného
chirurgického zakroku v oblasti podpazi. Proto si myslime, ze ptipady akutniho lymfedému,
které jsme zaznamenali nemusi nutné byt zpuisobeny jen radioterapii, mohou se projevit i do-

pady chirurgického vykonu v podpazni jdme.

Poté jsme se podrobnéji zaméfili na vyuzivani riznych celkovych davek zafeni. Zjis-
tili jsme, Ze v ndmi vybraném obdobi byla nejcastéji aplikovana celkova davka zaieni o ve-
likosti 50,05 Gy a to ve 26,3 % piipadu. S velmi podobnou intenzitou byla aplikovana davka
50 Gy, ktera byla pouzita ve 23,7 % piipadi. Casto byla vyuZita i celkova davka 66 Gy,
kterou obdrzelo 19,2 % pacientek. Celkové davky o velikosti 60 Gy a 40,05 Gy nejsou jiz
tak hojné vyuzivany, byly aplikovany u 12,2 % respektive 11,5 % pacientek. Celkova davka
56,05 je pouZzivana velmi malo, o ¢emZ svédci vyuziti jen u 5,1 % nami sledovanych piipadi.
Z naSich vysledkd dale vyplyva, Ze aplikace celkovych davek 45 Gy, 50,4 Gy a 65 Gy se
uziva jen velmi vzéacné, kazda z téchto davek byla pouzita pouze u jedné pacientky z nami

vybraného souboru, tedy kazda pouze u 0,6 % vsech ptipada.

S ohledem na velikost pouzité celkové davky jsme zjistili, Ze akutni postradia¢ni
zmény ktize se projevily u 100 % pacientek s vyse zminénymi vzacné pouzivanymi davkami
zéafeni, tedy 45 Gy, 50,4 Gy a 65 Gy. Domnivame se, ze vysledky mohou byt zkresleny,
vzhledem k velmi malému vzorku pacientek ozafenych témito davkami. Dale jsme zjistili,
ze se velmi hojn¢ akutni postradia¢ni zméeny projevily u pacientek s obdrzenou davkou za-
feni velikosti 50 Gy a 60 Gy, v prvnim piipad€ se zmény vyskytly u 89,2 % zkoumanych
pacientek s pouzitou davkou zafeni a ve druhém piipadé u 89,5 %. Pacientky, které obdrzely
celkovou davku 56,05 Gy, akutni postradiacni zmény obtézovaly v 87,5 % ptipadi. V 80,5
% se zmény vyskytly u pacientek s aplikovanou davkou 50,05 Gy, velmi podobné, tedy
v 80,0 % pfipadli se zmény projevily u pacientek s obdrzenou davkou 66 Gy. Nejméné se
akutni neZzadouci G€inky projevovaly u aplikace celkové davky ve vysi 40,05 Gy, avSak stale
byl tento vyskyt pomérmné dost vysoky — 72,2 % pacientek, které obdrzely tuto celkovou
davku, zaznamenaly vyskyt akutnich postradiacnich zmén. Z vySe zjisténych vysledku je
patrné, ze pouze v piipad¢ pouziti davky 40,05 byl vyskyt akutnich postradia¢nich zmén
nizsi nez u ostatnich ptipadt. Usuzujeme tedy, ze u davek vyssich nez 40,05 Gy je Cetnost
vyskytu akutnich postradia¢nich zmén velmi podobna bez ohledu na velikost pouzité cel-

kové davky.
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Dale jsme zkoumali vliv celkové pouzité davky zateni na vznik akutnich postradiac-
nich zmén jicnu. Ty se nejcastéji projevovaly u pacientek s aplikovanou davkou zafeni
50 Gy, konkrétné ve 13,5 %. U celkové davky 60 Gy se projevily u 10,5 % pacientek.
V 6,7 % ptipadl se objevily u pacientek s obdrzenou celkovou davkou zafeni 66 Gy
av 5,6 % u pacientek s aplikovanou davkou 40,05 Gy. Malo ¢asto se zmény vyskytovaly
u pacientek s obdrzenou celkovou davkou 50,05 Gy, kdy se ze 41 pacientek projevily zmény
pouze u 1, tedy v 2,4 % ptipadi. Pii pouziti davek ve velikosti 45 Gy, 50,4 Gy, 56,05 Gy
a 65 Gy se akutni postradiacni zmény jicnu neprojevily u zadné pacientky. Z vyse zjisténych
vysledkl soudime, ze nejSetrnéjsi k jicnu zda pouzivani davek 50,05 Gy a 56,05 Gy. Mys-
lime si, ze celkové davky 45 Gy, 50,4 Gy a 65 Gy neni relevantni hodnotit vzhledem k velmi

vzacnému vyuZiti.

Poté jsme se zamé&fili na souvislost mezi vznikem akutnich postradia¢nich zmén plic
a pouzitim ruznych celkovych davek zareni. U davek o velikosti 46 Gy, 50,4 Gy, 60 Gy
a 66 Gy se u pacientek neprojevily zadné akutni postradiacni zmény na plicich. U davek
50 Gy a 50,05 Gy se projevy objevily u 2,7 % a 2,5 % pacientek. V 5,6 % piipadd se zmény
vyskytly u pacientek ozafenych celkovou davkou 40,05 Gy. Nejcastéji, tedy ve 12,5 % pii-
padi se vyskytly akutni postradiacni zmény u pacientek, které obdrzely celkovou davku z4-
feni 56,05 Gy. Ze zjisténych vysledki soudime, ze davka 56,05 Gy je nejméné Setrna k pli-
cim a nejcastéji zpuisobuje vznik akutnich postradiacnich zmén plic. Dale vSak uvazujeme,
ze u davek 45 Gy, 50,4 Gy a 65 Gy muze byt vysledek zkreslen z diivodu malého poctu
pacientek, kterym byla tato davka aplikovana a v pfipadé Castéjsi aplikace téchto davek by

se mohly neZadouci projevy objevit Castéji.

S ohledem na celkovou davku zéafeni jsme dale zkoumali souvislost se vznikem lym-
fedému horni koncetiny. Téméi ve vétsing pripadi se lymfedém nevyskytl. Projevil se pouze
u pouzitych davek ve velikosti 50 Gy a to v 5,4 % piipadt a 66 Gy v 6,7 % piipadt. Vzhle-

dem K nizkému poctu ptipadi nelze vlivu pouzité celkové davky pridélovat vysokou vahu.

Poslednim bodem, ktery jsme v kvantitativni ¢asti zkoumali, byla celkova Cetnost
vyskytu jednotlivych akutnich postradiacnich zmén. Zjistili jsme, ze nejcastéji se vyskytuji
akutni postradiani zmény kiize, které se projevily u 83,3 % vSech zkoumanych pacientek.
Myslime si, Ze Se tyto projevy nejcastéji vyskytuji, protoze klize je velice citliva k zafeni
a jeji podrazdéni vznika snadno, zejména pak u pacientek s kiizi citlivou. Také pfes maxi-

malni snahu Setfeni pfi tvorbé ozafovacich plant nelze kiizi absolutné Settit, jelikoz je
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mistem vstupu paprski zafeni sméfujicich do cilového objemu. Ostatni akutni postradia¢ni
zmény se projevovaly o poznani méné. U 7,1 % vSech pacientek se projevily akutni postra-
dia¢ni zmény jicnu, u 3,2 % pak akutni postradiaéni zmény plic. Viibec nejméné se vyskytl
akutni lymfedém horni koncetiny, ktery se projevil pouze u 2,6 % pacientek zatfazenych do
vyzkumu. Zde se pravé naopak domnivame, ze peclivé planovani radioterapie a zakresleni
kritickych struktur vede k chranéni jicnu a plic ¢i ke snizeni vzniku lymfedému, a k témuz

dopomaha i vyuziti techniky IMRT ¢i 3D-CRT.

V kvalitativnim vyzkumu jsme se zabyvali kazuistikami 4 pacientek, které¢ dopoma-

haji k lepSimu pochopeni zkoumané problematiky.

Prvni pacientka méla diagnostikovany infiltrujici duktalni karcinom v levém prsu,
grade 1 s mikrometastazami v uzlinach. Podstoupila adjuvantni radioterapii levého prsu
a spadovych lymfatickych 714z s celkovou aplikovanou davkou 60 Gy s pouzitim techniky
IMRT. U pacientky se projevila akutni postradia¢ni dermatitida v podob¢ vlhké deskvamace
Vv zadni Cate axilarni, pod prsem doslo k mokvani klize a tento proces byl doprovéazen i kr-
vacenim. Ostatni kiize byla postizena mirnym erytémem. Pacientka kazi oSetfovala
Panthenolem, Flamigelem a fepikovymi oplachy, diky ¢emuz v§echny projevy akutnich po-

stradiacnich zmén po Case vymizely.

Druhé pacientce byl diagnostikovany invazivni lobularni karcinom v levém prsu,
podstoupila tedy adjuvantni radioterapii levého prsu a spadové lymfatické oblasti s aplikaci
celkové davky zareni 66 Gy. PouZita technika byla IMRT. Béhem radioterapie se u pacientky
objevil syty papuldzni erytém v levém nadklicku a na ostatni kiizi se projevil jemny erytém.
Pacientka ktizi oSetfovala sprejem Cavilon a potirala masti Linola Radioderm. Jako dalsi
projev akutnich postradia¢nich zmén se objevila dysfagie. Po skonceni radioterapie vSechny

akutni nezaddouci ucinky spontanné odeznély.

Tteti pacientce byl diagnostikovan invazivni duktalni karcinom v levém prsu, kvili
kterému absolvovala adjuvantni radioterapii levého prsu o celkové davce 50,05 Gy. V pru-
behu radioterapie se projevily akutni postradiacni zmény plic, pacientka trpéla zadychava-
nim a namahavou dusnosti. DuSnost pfetrvavala i po skoneni radioterapie, po n¢kolika tyd-

nech v8ak samovoln¢ vymizela.

Ctvrté pacientce byl diagnostikovany invazivni duktalni karcinom pravého prsu,

proto byla indikovéana k adjuvantni radioterapii pravé hrudni stény a svodnych lymfatickych
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zlaz o celkové davee 50 Gy IMRT technikou. Po ukonceni radioterapie se u pacientky zacaly
objevovat projevy akutni postradia¢ni dermatitidy v podob¢é mirného erytému. Dale zacala
pacientku trapit dysfagie a pocit prekazky v krku, vyvolavajici ob¢asnou nevolnost. Po né-

kolika tydnech od ukonceni radioterapie se projevy akutnich postradiaénich zmén vytratily.

Pomoci téchto kazuistik jsme chtéli ukazat, ze vyskyt a projevy akutnich postradiac-
nich zmén jsou ruznorodé, avsak povétSinou mirné. U kazdé pacientky z vySe uvedenych
kazuistik byla pouzita ozafovaci technika IMRT, ale frakciona¢ni rezimy se liSily. Projevy
akutnich postradia¢nich zmén byly u kazdé pacientky rovnéz rozdilné. Myslime si, ze miru
intenzity akutnich nezddoucich G¢inka zateni ovliviiuje vice faktorli. Je nutné brat v potaz

celkovy stav pacientky ¢i péce o ozafovanou oblast.

Z pozorovani kazuistik se nam zda zajimavé, ze se u tieti pozorované pacientky
témet neprojevily zadné akutni postradia¢ni zmény na kizi, prestoze trpéla lupénkou, tudiz
uz pted zahajenim radioterapie byla kize zna¢n¢ oslabena. Na druhou stranu se domnivame,
Ze moznd prave to, ze méla pacientka chronické kozni onemocnéni — byla tedy zvykla se
0 svou pokozku ditkladné starat — mohlo zna¢n¢ zmirnit akutni postradiacni projevy, prave
diky spravné a peclivé péci o ozafovanou oblast. Dale se domnivame, Ze u prvni pacientky,
u které doslo i ke krvaceni jako k jednomu z projevi akutnich postradia¢nich zmén na kiizi,
mohla k takto silnym reakcim vést nedostate¢na péce a hygiena o ozafovanou oblast anebo
noseni nevhodného obleceni a spodniho pradla. V dostupné zdravotnické dokumentaci v§ak
bliz§i informace o pé¢i pacientky o ozafovanou oblast nebyly zaznamenéany. U druhé a ctvrté
pacientky jsme zaznamenali akutni postradia¢ni zmény jicnu. Myslime si, Ze se tyto zmény

projevily, jelikoZ souc¢asti ozafovaného objemu byly i spadové lymfatické oblasti.

Z vySe popsanych kazuistik jsme zjistili, Ze nejcastéji doporucuji lékati k oSetieni

ktze tepikové oplachy, Flamigel a pfipravky s obsahem kyseliny pantothenové.
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ZAVER

Tato bakalaiskd prace je rozdélena do dvou Casti. V teoretické ¢asti jsme nejdiive
popsali anatomii prsu. Dale jsme se vénovali karcinomu prsu — jeho incidenci a epidemiolo-
gii, histopatologii a klinickym ptiznakiim. Poté jsme se zaobirali diagnostikou karcinomu
prsu, kam jsme zahrnuli v§echny vhodné zobrazovaci metody a diagnosticka vySetieni.
V ramci klasifikace nadoru jsme popsali staging a grading. Poté jsme se vénovali podrobné
1é¢bé karcinomu prsu, predevsim radioterapii, kde jsme se snazili popsat vSechny pouzivané
metody vhodné pro 1écbu karcinomu prsu. Nakonec jsme se v teoretické ¢asti zabyvali ne-

zadoucimi ucinky radioterapie (se zaméfenim na radioterapii prsu) — zejména témi akutnimi.

Praktickou cast jsme vypracovali formou kvantitativné-kvalitativniho vyzkumu.
Pro ¢ast kvantitativniho vyzkumu jsme si stanovili 4 cile a k nim pfislusné hypotézy. Prvni
hypotéza, tedy ze nejCastéji se vyskytujicim akutnim nezadoucim ucinkem radioterapie
pii 1é¢bé karcinomu prsu je akutni postradiac¢ni radiodermatitida, se nam potvrdila. Kon-
krétné se akutni postradiacni zmény klize projevily u 130 pacientek. Druha hypotéza, tedy
ze velikost celkové davky zafeni mé vliv na vznik akutnich nezddoucich ucinkti, se ndm
nepotvrdila. Za tfeti jsme predpokladali, Ze se u pozorovanych tkani/orgadna nejéastéji vy-
skytuje 1. stupenn akutnich nezadoucich ucinkti (dle RTOG hodnoceni). Tato hypotéza se
nam potvrdila. Prvni stupent akutnich postradia¢nich zmén kliZe se projevil u 64 pacientek,
akutni postradiaéni zmény jicnu u 11 pacientek a plic u 5 pacientek. Ctvrta hypotéza, Ze se
radiacni ezofagitida vyskytuje pouze u ozarovanych objemi zahrnujicich i svodné lymfa-
tické Zlazy se nam nepotvrdila. U jedné pacientky byl ozafovanym objemem pouze pravy
prs. Pro kvalitativni ¢ast vyzkumu jsme si stanovili jeden cil a k nému pfislu$nou vyzkumnou
otazku. Vyzkumna otazka zjiSt'ovala, jaké pfipravky jsou doporucovany v rdmeci oSetfovani
akutnich postradiacnich zmén ozafované oblasti. Zjistili jsme, Ze nejCastéji jsou doporuco-

vany fepikové oplachy, aplikace Flamigelu a ptipravki s obsahem kyseliny pantothenové.

Vétime, ze prace poslouzi kazdému, kdo se o problematiku akutnich nezadoucich
ucinki radioterapie pii ozafovani karcinomu prsu bude zajimat, pfedev§im pak studentim
oboru radiologicky asistent. Také by mohla tato bakalatska prace poslouzit jako privodce
onemocnénim pro Zeny s diagnostikovanym karcinomem prsu, a tak naptiklad zmirnit strach

z ruznych vySetfeni a viibec obavy z navstévy Iékaie pii nalezu podezielého loziska v prsu.
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Vazend pani

Katefina Stépanova

Studentka oboru Radiologicky asistent

Fakulta zdravotnickych sludii - Katedra zachranarstvi, diagnostickych oboril a vefejného zdravolnictvi
ZapadoCeska univerzita v Plzni

Povoleni sbéru informaci ve FN Pizei

Na zakiadé Vasdl Zadosti Vam jménem Utvaru naméstkyné pro odetiovatelskou pééi FN Plzef udéluji
souhlas se sbérem informaci o léebnych / radioterapeutickych metodach, pouZivanych u pacient(
Onkologické a radioterapeutické kiiniky (ORAK) FN Pizen. Souhlas je vydavan v souvislosti
s vypracovanim Vasi bakalafské prace s ndzvem Akutni (cinky radioterapie pfi ozafeni prsu.”

Paodminky. za kterych Vam bude umoznéna realizace Vadeho 3etfeni ve FN Plzef:

. Vedouci radiclogicky asistent ORAK souhlas| s VaSim postupem.

. Osobné povedete svoje Seffenl.

b Vase Setfenl nenarusi chod pracovislé ve smyslu provoznino zajisténi dle platnych smérnic
FN Plzeil, ochrany dat pacientts a dodrZovani Hygienického planu FN Plzefs. Vase Setfeni

de provedeno za eni v islativni m, iména s ohledem na platnost
zékona ¢&. 372/2011 Sb.. o zdravoinich siuZbach a podminkéch jejich poskytovani, v platném
znéni.

e Udasje ze zdravotnické dokumentace pacienti, pokud budou uvedeny ve Vasi
bakalarske praci, musi byt zcela anonymizovany.
N Sbér informaci budete provadét v dobé Vasich, Skolou schvilenych, praktik, pod
pfimym vedenim oprdvnéného zdravotnického pracovnika FN Pizen, kterym je MUDr.
Jan Maran, lékaif ORAK.

Po zpracovani Vami zjiSténych Gdajl poskytnete Zdravotnickému oddéleni / kiinice & Organizaénimu
celku FN Plzefy zavéry VaSeho Seffeni, pokud o né projevi opravnény pracovnik ZOK / OC zdjem a
budete se aktivné podilet na pripadné prezentaci vysledkl Vaseho Setfeni na vzdélavacich akclch
pofadanych FN Plzef.

Toto povoleni nezaklada povinnost zdravotnickych pracovniki FN Plzeft s Vami spolupracovat, pokud
by spoluprace s Vami naruSovala pinéni pracovnich povinnosti zaméstnancd, jejich soukromi i pokud
by spolupraci s Vami zaméstnanci pocifovali jako Gjmu. Ugast zdravotnickych pracovniki na Vasem

Setfeni je dobrovolna.

Pfeji Vam hodné Gspéchd phi studiu.

Mgr. Be. Swétiude Chobrove
manaieska pro vzadiavin o vyuku NELZP
2astupkynd naméstipnd aro of. pédi

Utvar nomestkyns pro o padi FN PlzeA
tel 377 103 208, 377 802 207
£-mal; chadravasidmmalaen.c2
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