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ANOTACE

Tato prace se zabyva problematikou karcinomu prsu a moznostmi jeho 1écby. Z lé¢ebnych
metod je nejveétsi prostor vénovan radioterapii a jejim technikam. Jsou zde popsany ozafovaci
techniky pouzivané k radioterapii karcinomu prsu, jejich pfednosti, odliSnosti a nevyhody.
Porovnava, jaké je zatizeni plic pii ozafeni samotného prsu a pfi ozafeni prsu a regionalnich

lymfatickych uzlin.

KLICOVA SLOVA

Karcinom prsu, radioterapie, ozafovaci techniky

TITLE

Irradiation techniques for breast cancer radiotherapy
ANNOTATION

This thesis deals with breast carcinoma and the possibilities of its treatment. From therapeutic
methods, the largest space is devoted to radiotherapy and its techniques. There are described
the radiation techniques used for radiotherapy of breast cancer, their advantages, differences
and disadvantages. It compares the burden of lungs when irradiating the breast and irradiating

the breast and regional lymph nodes.
KEYWORDS

Breast cancer, radiotherapy, irradiation techniques
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UVOD
Jako téma své bakalaiské prace jsem si zvolila 0zatfovaci techniky pfi radioterapii karcinomu

prsu z divodu Castého vyskytu a aktudlnosti problematiky rakoviny prsu.

Karcinom prsu je nej¢astéj§im nadorovym onemocnénim Zen. Pocet ptipadt rakoviny prsu stale
nariistd, a to predevsim vlivem modernéjSich diagnostickych metod, kdy je spousta ptipadi
zachycena jiz v Casnych stadiich. S pokrocilejsi technikou 1ze toto onemocnéni 1é¢it se stale
vyssi efektivitou, zvySovat procento vyléenych pacientek a zaroven snizovat riziko recidiv a
mortalitu. Stale vétsi duraz se klade také na prevenci v podob¢ samovysetiovani ¢i mamografie.
Prevence ma zasadni vyznam pro uspésnost 1€cby, nebot’ v ¢im ¢asnéj$im stadiu je onemocnéni

zachyceno, tim vyssi je Sance na vyléceni. Dulezita je také spravné zvolena 1écba.

Nejcastéji pouzivanou metodou 1é¢by je radioterapie, majici 1é€bé karcinomu prsu vyznamnou

a nezastupitelnou roli. Radioterapie vyuziva k 1é¢b¢ ionizujici zafeni

V teoretické ¢asti se zminuji o anatomii prsu, dale popisuji onemocnéni karcinomem prsu, jeho
druhy, diagnostické metody a moznosti 1écby. Ve vétsi mife se pak budu zaobirat 1é€bou
pomoci radioterapie, kde popisu principy radioterapie, proces planovani 1écby a ozatovaci

techniky pouZivané pfi tomto onemocnéni.

4 r

V praktické Casti se zamé&fim na porovnani zatizeni plic, pfi dvou riiznych ozatfovacich
technikach, kterymi jsou ozafeni samotného prsu a ozafeni prsu i regiondlnich lymfatickych

uzlin.
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1 CIL PRACE

1.1 Popsani problematiky karcinomu prsu a ozarovacich metod

Cilem teoretické Casti prace je popsat onemocnéni karcinomem prsu. Dale pak uvést a popsat
moznosti 1é¢by se zvlastnim zaméfenim na 1é¢bu radioterapii. U radioterapie budou
predstaveny a popsany jednotlivé ozafovaci techniky, proces planovani radioterapie a

nezadouci uc¢inky.
1.2 Porovnani zatiZeni plic pri dvou riznych technikach ozareni

Cilem praktické ¢asti je porovnat, jaky je rozdil mezi zatizenim plic pfi ozafeni samotného prsu

a pii ozéfeni prsu i1 regionalnich lymfatickych uzlin.
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2 TEORETICKA CAST

2.1 Anatomie prsu

Prs je vystouply ttvar na predni strané hrudniku Zeny. Na jeho vrcholu je pigmentovany prsni
dvorec areola mammae. Pigmentace dvorce se s ptibyvajicim vékem a pifipadnou graviditou
zeny zvySuje a dvorec se tak stava tmavSim. Po obvodu dvorce jsou drobné hrbolky
vyzdvihnuté malymi zlazkami. Prsni bradavka neboli papilla mammae se nachazi uprostied
prsniho dvorce, byva vétSinou mirn€ vyvysend a na jejim hrotu usti nékolika drobnymi otvory
mlékovody. Vypouklost prsu je ddna mléénou zlazou glandula mammae ulozenou uvnitt prsu,
kterd slouzi k produkci matetského mléka. Jednd se o nejvétsi parovou zldzu vznikajici jiz
Vv embryondlnim vyvoji stejné u mizu i zen. Ze zlazy vychazeji mlékovody, které, jak jiz bylo

zminéno, Usti do bradavky.

Samotna mlécna Zlaza je tvofena Zlazovym télesem, které je mimo graviditu tuhé, biloSedé a
tvofené 15-20 laloky s nerovnym povrchem. Laloky jsou oddéleny vyzivovymi septy, kde
probihaji cévy, nervy a nachazi se zde i tuk. Dale se laloky d¢€li na sekrecni laltic¢ky, z nichz
vychézeji mlééné vyvody spojujici se v jeden vyvod. Zlaza se v pribéhu Zivota Zeny méni
béhem menstruace, te¢hotenstvi, kojeni i menopauzy. V obdobi laktace dochazi k vzniku
roz$ifenych mist v mlé¢nych vyvodech, ktera slouzi k hromadéni mléka. Po ukonceni kojeni se
zlaza vraci do pivodniho stavu, vyvody se zmens$uji, mizi sekrece a ¢ast ze zmensujicich se

lalok zanika. Po obdobi menopauzy dochézi atrofii a zaniku z1azy.

Kize na povrchu prsu je tenka a prusvitna, lze tedy spatfit podkozni Zily, které pod dvorcem
tvoti kruhovitou sit’. Tepny se paprscité sbihaji podél laliacki smérem k prsni bradavce. Mizni
cévy tvorii spletity systém v oblasti prsniho dvorce, odtud vedou ke spodin¢ zlazy a nasledné
lymfa odtékd do uzlin axilarnich, uzlin velkého prsniho svalu, ¢i uzlin subklavikuldrnich.
Sentinelova uzlina se nachazi nejniZe z pektoralnich uzlin a jako prvni u ni dochézi ke zvétsent,
Vv piipad¢ nadoru prsu. Jeji lokalizace a vySetfeni na pfitomnost metastdz pomaha urcit, zda je
nutné udélat disekci prsu, nebo 1 axily. Disekce axily pfestavuje riziko vzniku lymfedému
ptislusné horni konéetiny, p¥ipadné jeji obrny, nebo poruch senzitivity. (Cihak, 2004; Narika,

2015)
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1) mizni uzliny

2) velky prsni sval

3) prsni Zlaza

4) areola (dvorec)

5) bradavka

6) podkozni tuk

7) Zebro

8) facie (povazka) velkého prsniho svalu

Obrazek 1 Anatomie prsu (http://eportal.chirurgie.upol.cz/portal_final/?page_id=2634)

2.2 Karcinom prsu

Pocet piipadll stale nariistd a za poslednich 20 let se zdvojnasobil natolik, Ze se jiz jedna o
nejcastejs$i se vyskytujici nddor zen. Obecné se d4 nyni karcinom prsu povazovat za jeden
Z nejvétsich zdravotnich problému. VEasnd diagnostika je zésadnim faktorem ovliviiujicim

efektivitu 1éCby.

Vlivem rostouciho poctu piipadii dochéazi k ristu incidence a zaroven k mirnému poklesu
mortality. S nardstajici vékem Zeny se zvySuje i pravdépodobnost vzniku karcinomu prsu,
pficemz po obdobi menopauzy je zvySeni razantni. V mén¢ vyspélych zemich neni vyskyt
tohoto onemocnéni tak Casty, na rozdil od zemi vyspélych, z cehoz vyplyva, Ze genetické
faktory maji nizsi vliv na vznik karcinomu prsu, nez prostfedi a Zivotni styl. (Hladikova, 2009;

Abrahamova, 2000)
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Obrazek 2 Incidence a mortalita karcinomu prsu v CR. (http://www.svod.cz/)
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Vznik a Sifeni

v v

Terminalni lalicky prsni zlazy a jejich vyvody jsou nejcastéjsi lokalizaci vzniku tohoto

onemocnéni.

Karcinomy prsu se vyskytuji v n€kolika sublokalizacich, kterymi jsou: bradavka, centralni ¢ast,
horni vnitini kvadrant, dolni vnitini kvadrant, horni zevni kvadrant, dolni zevni kvadrant a
axilarni vybézek. NejcastéjSim z nich je horni zevni kvadrant, kde je byva vétsi mnozstvi Zlazy.
Ptfed samotnym karcinomem se ¢asto objevuje atypickd duktdlni, nebo lobularni hyperplazie
ktera pak prechazi nejprve v neinvazivni formy karcinomu, tzv. karcinom in-situ. (Slampa,

2004)

Karcinom prsu se mize S$ifit lokalné¢ do svého okoli, anebo pomoci lymfatickych cest do
axilarnich, subklavikularnich a supraklavikularnich uzlin. Lze ho povazovat za systémové
onemocnéni, nebot’ jednim ze zplsobu Sifeni je 1 hematogenni rozsev do kosti, jater, plic,
vajecnikli a dalSich lokalit. Z divodu rizika vzniku metastdz jsou pacientky po ukonceni
komplexni 1é¢by karcinomu prsu stale v pravidelnych intervalech sledovany. K vySetiovacim
metodam patii mamografie, ultrazvuk jater, biochemické vySetieni a scintigrafie skeletu.
Metastazy vznikaji diky spicim nddorovym bunikam, které se po urcité dobé probudi a zacnou
se mnozit. Riziko vzniku metastaz zavisi na pivodnim stadiu onemocnéni. Pokud byl nador
nepfilis§ zraly, mél vyssi mnozstvi mnozicich se buné€k, nebo proristal do okolnich cév, je riziko

vyssi. Nejcastéji se metastazy objevuji pomeérné brzy po ukonceni 1é€by a S postupujicim casem
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riziko jejich vzniku klesa. Jsou-li ale metastazy objeveny brzy po ukonceni adjuvantni 1écby a
rychle rostou, maji horsi prognézu, nebot’ jejich citlivost na 1é€bu je mnohonasobné nizsi. Plati,

7e organové metastazy maji horsi prognozu nez ty do kuize, uzlin, nebo kosti. (Hladikova, 2009)
2.2.1 Etiologie

Vznik karcinomu prsu neni zcela objasnén. Velky vyznam maji estrogeny, nebot’ karcinom prsu
patii mezi hormonaln¢ dependentni nadory. Estrogeny ,,stimuluji expresi receptort aktivni
proteolytické enzymy a zvySuji proliferacni aktivitu®. Nékteré geny mohou béhem Zivota
spontann¢ zmutovat a za jistych okolnosti buniku opravit. Nestane-li se tak, aktivuji se n¢které
onkogeny a dojde ke zmén¢ fenotypu bunék, ktera ma za nasledek dalsi postupné zmény pied

dysplatické u karcinomu in-situ az po invazivni karcinom.

Mezi geny, které mohou zptsobit karcinom prsu patii BRCA1, BRCA22 a p53. Geneticky
podklad ma ptiblizné 10 az 15 procent karcinomt, pficemz na zminéné geny je vazana asi
tietina z nich. U Zen u nich se karcinom prsu vyskytl pied 45. rokem zivota a zaroven
s vyskytem karcinomu prsu v pfimé rodové linii (matka, babicka, dcera) je incidence mutace
BRCA 1 zvySena na 7,2 %. Gen BRCA 1 se nachazi na 17.chromozomu. Gen BRCA2, jehoz
mutace maji podobny vyznam, jako u genu BRCA1 se nachédzi na chromozomu 13. Mutace
téchto genl se nejcastéji vyskytuji u zen, jimz byl karcinom diagnostikovan v mladém véku.
S vzrustajicim vékem pacientek pak vyskyt téchto gent klesa az ke 2 % u pacientek ve véku

70-79 let.

Ze zminénych informaci vyplyva, Ze Zendm s pozitivni rodinnou anamnézou by méla byt
vénovana vétSi pozornost a pravidelné je sledovat. Se sledovanim je doporuceno zacit

minimalné o deset let diive, nez kdy se onemocnéni projevilo u nejmladsi pfibuzné. (Hladikova,

2009)

2.2.2 Rizikové faktory

Incidence karcinomu prsu stoupa s vékem. Podstatna je délka ptisobeni estrogenti. S nartstajici
délkou plisobeni se zvySuje riziko vzniku karcinomu prsu. U Zen, které prodélaji pozdni
menopauzu, tedy po 55. roce Zivota, je riziko dvakrat vySsi nez u Zen, které ji prodélaly o pét

let diive.

Zeny, které porodi své prvni dit& po 35. roce Zivota maji vétsi riziko, Ze u nich vznikne karcinom

prsu. Na druhou stranu ale gravidita nepravidelny menstruacni cyklus riziko vzniku snizuji.

16



Dulezitou roli hraje genetika. Citlivost pro nadory je pfenasena obéma pohlavimi, neni vsak
pravidlem, ze by ¢lovék majici tento gen vzdy onemocnél. Karcinom prsu je nejcastéji
zpusobovan mutaci genu BRCAT1, dale genu BRCAZ2. Riziko vzniku tohoto onemocnéni je také
vys$i, pokud jim trpi pfibuzni v prvni ptibuzenské linii, za které se povazuji dcera, matka, nebo

sestra.

Zvysené riziko je kromé zen s epitelovou hyperplazii i u zen s cystickymi zménami. U druhych
zminovanych riziko spociva ve snadné prehlédnutelnosti neobvyklého ttvaru kvuli palpacné

nepiehlednému terénu.

Zeny, které byly détském, ¢i mladistvém véku vystaveny ionizujicimu zafeni, napiiklad pii
1é¢bé jiného onemocnéni, maji az dvakrat vyssi riziko vzniku karcinomu prsu. Tento rizikovy
faktor vznikal pfedevsim v dobg, kdy se radia¢ni ochrana nenachézela na dnesni urovni. Uginek
ionizujiciho zéfeni pii ozéateni prsu pro mamografické Ucely je zcela vyrovnan diagnostickym

pfinosem tohoto vySetieni.

Postmenopauzalni obezita, nebo zvySeny piijem nasycenych mastnych kyselin a nedostatek
pohybu muze ovlivnit vznik tohoto onemocnéni. Zatim vSak nebyl prokazan vliv koufeni, nebo

konzumace alkoholu.

Hormonalni antikoncepce je Vv dne$ni dobé velmi diskutovanym tématem, casto praveé
sohledem na vznik rakoviny prsu. Neni vsak Kk dispozici dostatek dat, nebot uZzivani

hormonalni antikoncepce nebylo diive natolik béZné, jako dnes.

rvr

Hormonalni substitu¢ni 1écba v menopauze piinasi benefity v podobé prevence osteopordzy,
kardiovaskularnich chorob a zmirnéni u¢inkdi menopauzy, které podle fady studii pievysuji

riziko vzniku karcinomu prsu. (Abrahamova, 2000; Hladikova, 2009)
2.2.3 Prevence

Za primarni prevenci se povazuje ovlivnéni rizikovych faktorti. Nékteré rizikové faktory, jako

veék, porod, nebo genetiku ovlivnit nelze, avsak faktorem, ktery lze ovlivnit je Zivotni styl.

Sekundarni prevence spociva v 1é€ebnych opatienich, ktera maji za kol ptedejit, piipadné vcas

zachytit projevy nemoci. Je v ni zahrnuta mamografie a samovySetiovani.

Tercialni prevence ma za ukol pfedejit nasledkim a recidivé nemoci. Jeji soucasti je tedy

monitoring Zen, které jiz karcinom prsu prodélaly. (Augustinova, 2011)

17



2.2.4 Druhy karcinomi prsu
Neinvazivni karcinomy

Duktalni karcinom in situ DCIS (intraduktalni karcinom) vznika ve stfedn¢ velkych vyvodech,
ze kterych se v§ak mlze dostat i do mensich vyvodu, jako jsou lobuly, nebo terminalni dukty.
Na mamografickych snimcich se mlze jevit, jako mikrokalcifikace. V 10% ptipadi vzniké
bilateralné, Castéji vsak, ve 30% ptipadd, multicentricky. Jsou-li nalezeny buiiky s apokrinni
diferenciaci, jedna se vétSinou o benigni charakter onemocnéni. Vyskytuje se zvlastni forma

tohoto typu karcinomu nazyvajici se Pagetliv karcinom bradavky.

Lobularni karcinom in situ LCIS (lobularni neoplazie) se klinicky neprojevuje, pomoci
mamografu ho také nelze zjistit, a proto k jeho nalezu vétSinou dochazi v excizich, které se
provad¢ji kvili pfitomnosti jiné patologické 1éze. Vznikd v epitelovych buitkdch mammarnich
lobuli. S lobularnim karcinomem miize byt spojovan vyskyt mikrokalcifikaci, jenz jsou ale
obvykle umistény mimo 1éze tohoto typu. V 50-70 % vznikd multicentricky, mén¢ ¢asto, ve 30
%, bilateralné a pfevazné u Zen v perimenopauzalnim obdobi. AZ u 20 % zen postizenych timto
typem neinvazivniho karcinomu prsu se v obdobi 10-25 let objevi invazivni karcinom.
(Abrahamova, 2000; Hladikova, 2009)

Invazivni karcinomy

Invazivni duktalni karcinom (infiltrujici duktalni karcinom) je nejcastéji se vyskytujici typ
karcinomu prsu, nebot’ piedstavuje az 95 % ze viech karcinomi prsu. Casto metastazuje do
jater, kosti a plic. Pro tento typ je typickd palpa¢ni ztuhlost loZiska zpusobend reaktivni
fibrézou. U tubuloduktilniho podtypu se nevyskytuji zmény na bradavce, jako naptiklad
Pagetova choroba a ani lobularni kancerizace ¢i intraduktalni propagace. Podstatné horsi
progndézu ma komendonovy typ, u n¢hoz ptevazuji vétsi buiky s tendenci k intraduktélni
propagaci a lobularni kancerizaci. U tohoto typu se mize objevit i Pagetova choroba bradavky.
Nédorova tkan vytvari hvézdicovite, nebo lobularné uspotadand loziska. Hvézdicovita loziska
majici zdroven centralni nekréozu maji Spatnou prognézu. Neni zatim jasné, je-li duktalni

karcinom in situ podkladem pro vznik vSech invazivnich duktalnich karcinomi.

Invazivni lobularni karcinom se vyznacuje vétsi agresivitou nez infiltrujici duktalni karcinom.
Tvofi ho malé uniformni bunky s hyperchromnimi jadry, kterd obsahuji malé mnozstvi

cytoplazmy. Tyto buniky maji s lobularnim karcinomem in situ stejné rysy a nachazeji se v nich
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intracytoplazmatické hlenové vakuoly. Nadorové buiiky jsou ¢asto uspotadany v podobé kruhti

kolem vyvodii podobnych ter¢ovitym strukturam.

Tento typ karcinomu se dale déli na podtypy. Horsi prognézu ma pleiomorfni varianta, v niz
Ize pozorovat apokrinni diferenciaci. Varianta tubulolobularni ma oproti klasickému
lobuldnimu karcinomu prognézu lepsi. Dalsi variantou je karcinom z prstencitych bunék, které
se vSak mohou objevovat i u duktalniho karcinomu, proto lze tento typ uréit pouze tehdy,

nejsou-li piitomny struktury duktalniho karcinomu.

Mucindzni karcinom je vzacnd forma karcinomu prsu, vyskytujici se pfevazné u pacientek
vyssiho véku. Tento karcinom tvofii pouze 2,5 % z celkového vyskytu karcinomu prsu a mé
lepsi progndézu nez duktélni invazivni karcinom. Mucindzni komponenta by méla tvofit vice

jak 90 % nadorové masy a pokud tomu tak neni, nejedna se jiz o tento typ.

Medularni karcinom je rovnéz vzacnou formou karcinomu a ¢astéji se vyskytuje, na rozdil od
vySe zminovaného, u Zen do 35 let. VéEtSinou nevykazuje znamky infiltrace do okoli a je od né;j
dobfte ohranicen. Nepiesahl-li nador velikost 3 cm v priméru a pokud neutvofil metastazy, je

progndza velmi piizniva.

Déle rozliSujeme karcinom papilarni, tubularni a dal$i vzacné typy. (Abrahamova, 2000;

Hladikové, 2009)
2.2.5 TNM klasifikace

Jedna se o systém popisujici rozsah nadoru a urcuje také stadium ve kterém se onemocnéni
nachazi. Ono stadium je jednim z kritérii, podle kterych se urcuje dalsi 1écba. Existuji dva
zékladni typy TNM klasifikace, a to klinicka a patologicka. Klinickd ¢cTNM je urovéana na
zaklad¢ nalezli pfi klinickém vysSetfeni, které zahrnuje zobrazovaci a lékatské vySetfeni.
Patologicka klasifikace pTNM je urovana na zakladé nalezl pted 1é¢bou doplnénych o vzorky
nadoru 1 okolnich tkani odebranych pfi operaci. Pro kazdé nddorové onemocnéni je tato

klasifikace odli$na.

V souvislosti s karcinomem prsu se pouziva jak pro zenské, tak pro muzské prsy. Pred
samotnou klasifikaci je nutné uvést anatomickou sublokalizaci pivodu a histologicky
onemocnéni ovéfit. Pokud se v jednom prsu nachézi vice primarnich nadorti, posuzuje se ten
s nejvyssi kategorii T. Nachazi-li se ale nadory v obou prsech, mély by se klasifikovat
samostatné aby je bylo mozné rozd¢lit podle histologického typu. Ke stanoveni kategorii T, N

a M se pouzivaji zobrazovaci vySetfovaci metody a klinické vySetfeni. Anatomické
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sublokalizace na které se prs déli jsou bradavka (C50.0), centralni ¢ast (C50.1), horni vnitini
kvadrant (C50.2), dolni vnitini kvadrant (C50.3), horni zevni kvadrant (C50.4), dolni zevni
kvadrant (C50.5) a axilarni vybézek (C50.6).

Regionalni mizni uzliny rozliSujeme na nékolik druht. Axilarni uzliny do nichz jsou zahrnuty
uzliny interpektoralni a mizni uzliny podél v.axillaris, mohou byt rozdéleny do etazi. Prvni etazi
je dolni axila, druhou stfedni a tfeti vrchol axily. Dal§im druhem regionalnich miznich uzlin
jsou vnitini uzliny uloZené v nitrohrudni fascii podél okraje sterna, subklavikularni umisténé
v trojahelniku ohrani¢eném m.omohyoideus, v.jugularis, kli¢ni kosti a v.subclavia. Poslednim

druhem jsou intramammarni uzliny, které se nalézaji uvnitt prsu. (Sobin, 2011)
Hodnoceni primarniho tumoru

TX — primarni naddor nelze hodnotit
TO — bez znamek primarniho nadoru

Tis — karcinom in situ: intraduktalni karcinom nebo lobularni karcinom in situ nebo Pagetova
choroba bradavky bez prokazatelného nadoru

T1 —nador 2 cm nebo mén¢ v nejveétsim rozmeéru
T1mic — mikroinvaze 0,1 cm nebo méné v nejvétsim rozméru
Tla— vétsi nez 0,1 cm, ne vSak vice, nez 0,5 v nejvétsim rozmeru
T1b — vétsi nez 0,5 cm, ne vSak vice nez 1 cm v nejveétsim rozméru
T1c — vétsSinez 1 cm, ne vSak vice nez 2 cm v nejvétsim rozméru
T2 — nador vétsi nez 2 cm, ne vSak vice nez 5 cm v nejvétsim rozmeru
T3 — nador vétsi néz 5 cm v nejvétsim rozméru
T4 — nador jakékoliv velikosti s pfimym Sifenim do stény hrudni ¢i kiize
T4a — sifeni na sténu hrudni
T4b — edém, ulcerace kuze hrudniku
T4c — kritéria 4a a 4b soucasné
T4d — zanétlivy karcinom

Hodnoceni regionalnich miznich uzlin

NX — regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO — v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastazy

N1 — metastazy v pohyblivé stejnostranné axilarni mizni uzliné

20



N2 — metastazy ve stejnostranné axilarni mizni uzling, které jsou fixované navzajem nebo
K jinym uzlinam

N3 — metastazy ve stejnostrannych miznich uzlinach podél a.mammaria interna

Hodnoceni vzdalenych metastaz

MX — vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO — nejsou vzdalené metastazy

M1 — vzdélené metastazy

(Slampa, 2004)

2.2.6 Diagnostika karcinomu prsu

Dnes, v dobé aktivniho screeningu se vétSina naddoru prsu diagnostikuje jest¢ v pocatecnich
stadiich, kdy toto onemocnéni nevyvolavéa zadné klinické ptiznaky. Pokrocilejsi nadory se jiz
palpaéné projevuji v podobé nebolestivé bulky. Dals$im ptiznakem ptitomnosti tohoto
onemocnéni muze byt zmeéna ve velikosti ¢i tvaru prsu a jiné vizualni zmény jako naptiklad
oplosténi nebo vpaceni bradavky. Mezi paraneoplastické priznaky patii nechutenstvi, zvySené
teploty a ubytek hmotnosti. Jsou-li postizeny axidlni uzliny dochazi k obstrukeci lymfatickych

cest a naslednému lymfedému horni koncetiny.

Mezi vySetfovaci postupy fadime anamnézu, aspekci a palpaci. Do anamnézy se zaznamenava
vyskyt karcinomu prsu v rodiné zejména v pfimé piibuzenské linii, pficemz dulezity je veék, ve
kterém piibuzné onemocnély a typ onemocnéni. V osobni anamnéze se uvadi informace o
porodech, kojeni ¢i menopauze a také o ptipadnych ptedchozich onemocnénich karcinomem.
Béhem aspekce neboli vizualni kontroly se sleduje symetrie prsd, kozni zmény, riizné vtazeni,
nerovnosti, a to na celém prsu vcetné¢ bradavek a dvorcl. Ptipomina-li povrch prsu

pomerancovou kizi, jedna se o znamku ptitomnosti nadoru. (Hladikova, 2009)
SamovySetirovani

Nejjednodussi metoda v€asného zachytu karcinomu prsu. SamovySetieni provadi zena sama
sobé&, a to pravidelné jednou za mésic. V zacatcich by si Zena méla vySetfovat prsy nejlépe

kazdy den, z diivodu poznéani anatomie svych prsi.

Samovysetfeni za¢ind pohledem. Zena si stoupne pred zrcadlo s pazemi volné podél téla a
pozorné si v§ima ptipadnych zmén tvaru, symetrie, nebo vzhledu zepiedu i z obou stran. V dalsi
fazi Zena zalozi ruce v bok, lokty nasméruje nepatrné dopfedu a mirné svési hlavu a ramena. V

treti fAzi zena zvedne levou pazi a btisky prsti postupné a peclivé prohmatava prs na opacné
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strang, tedy pravy, véetné okoli prsniho dvorce a smétuje k podpazi pies podpazni jamku az do
jejiho vrcholu. Nésledné totéz provede i na druhé stran€. Posledni fiaze samovySetfeni se
provadi vleze. Zena si pii ni zaloZi levou pazi v bok, nebo za hlavu a rameno podloZi napiiklad
polstarem. Dalsi postup je shodny s tieti fazi, rozdil je pouze v jiné poloze vySetfovaného prsu,

kdy dojde k jeho takzvanému rozliti. (Abrahamova, 2000)
Mamografie

Jedna se o velmi piesnou a spolehlivou neinvazivni metodu. Lze pomoci ni detekovat velké
mnozstvi pohmatem nezjistitelnych 1ézi. VyuZziva se i pfi monitorovani pacientek, které jiz
rakovinu prsu prodé€laly. Ptistroj vyuZivajici se k této metod€ se nazyva mamograf. Sklada se
Z generatoru, rentgenky a vystupniho okénka. Pfi mammografii se pouziva mekka snimkovaci
technika s napétim v rozsahu 25-35 kV a zaroven vekou hodnotou mAs. Uzitim mé&kké techniky
je docileno zvyraznéni kontrastnich rozdili mezi slozkami prsu, jakou je naptiklad vazivova ¢i
tukova tkan, nebo parenchym. Rentgenka disponuje molybdenovou anodou a pracuje s velmi
malou ohniskovou vzdalenosti, konkrétné 0,3 — 0,1 mm, diky niz 1ze zobrazit mikrokalcifikace.
Vystupni okénko tvotené berylliem slouzi k filtraci zafeni. Souc¢asti mamografu je i kompresni
plexisklova deska slouzici k vyrovnani tloustky prsu a zérovei k jeho fixaci, aby nedochéazelo
K pohybovym neostrostem. Snimek se provadi v kraniokaudalni a $ikmé projekci se sklonem

45°. (Hladikova, 2009)
Duktografie

Toto vySetieni se provadi, pokud je pfitomna patologicka sekrece z prsu. Pacientka je v poloze
na zadech. Pomoci mirného tlaku se vytlaci kapka sekretu, ¢imz se lokalizuje ptislusny vyvod,
do kterého je pak kanylou vpravena vodna jodova kontrastni latka. Kontrastni latky se vpravuje
jen velmi malé mnozstvi (1-2ml), dokud pacientka neuciti tlak. Nakonec se zhotovi snimky
v mediolateralni a kraniokaudalni projekci. Diky kontrastu 1ze zjistit 1€zi diive, nez je viditelna

na mamogramu. (Hladikova, 2009)
Ultrasonografie

Jedna se o metodu nevyuzivajici ionizujici zafeni. Vyuziva se pifedevsim u zen pod 40 let véku
a kojicich, ¢i téhotnych, ptipadné jako dopliikové vySetieni. Casto se pod ultrasonografickou

kontrolou provadi biopsie. (Hladikova, 2009)

22



Magneticka rezonance

Provadi se na specializovanych pracovistich, které¢ maji jakou soucast vybaveni specialni
oboustrannou civku. Jedna se o dynamické kontrastni vySetfeni, které by vSak nemélo byt

upiednostiiovano pted mamografii ¢i ultrazvukem. (Hladikova, 2009)
Punkce tenkou jehlou

Provadi se pomoci injekéni stiikacky s pistolovou tipravou kviili snadnéj$i manipulaci. Jehla se
zavede do mista l1éze, Sestkrat az sedmkrat se aspiruje, odebrany material se pak z jehly rozd¢li
na skli¢ka a provede se tenky natér. Casto nachazi vyuziti, jako moznost tlevy pro pacientky

majici cysty. (Hladikova, 2009)
Core cut biopsie

Jde o nejpouzivanéj$i metodu biopsie, ktera své vyuziti nachazi v predopera¢nim histologickém
ovéfeni 1ézi. K provedeni se pouziva bioptické dé€lo, které z nadoru vykroji valecek tkané, diky
¢emuz lze velmi presné urcit histologickou diagndzu, spolecné s tim stanovit typ genil
zpusobujicich onemocnéni a jiné prediktivni faktory. VySetfeni se provadi ambulantné, pomoci
lokélniho znecitlivéni a mirného nafiznuti kiiZze. Jehla se zavadi pod ultrazvukovou, ¢i

stereotaktickou kontrolou. (Hladikova, 2009)
Vakuova biopsie

V nékterych ptipadech miZze dochazet ke Spatnému histologickému zhodnoceni diagnozy
pomoci core cup biopsie, a tak md metoda rozhodujici vyznam Vv diagnostice. Po lokalnim
znecitlivéni mista vpichu se kiize natizne, jehla se voln¢ zasune do mista léze a provedou se
kontrolni snimky. Pokud se poloha jehly li§i od polohy nadoru, je jeji pozice upravena. Uvnitf
jehly se otaci maly nozik odkrajujici z nadoru malé vzorky, které jsou pomoci vakua
transportovany ven. Po ukonceni biopsie jsou provedeny snimky a misto je ledovano.

(Hladikova, 2009)
Oteviena biopsie

Vyuziva moznosti poskytnuti vzorku pfi excizi nddoru. Obecné je snaha vyhnout se otevienym

biopsiim a misto nich se pouZzivaji méné invazivni metody popsané vyse. (Hladikova, 2009)
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Screening

Cilem je v€asné rozpoznani karcinomu prsu V ¢asnych stadiich. Je kombinaci mamografie,
vyuky samovysetfeni a klinickych vySetfeni, piicemz diky vSem témto slozkdm dochazi ke
snizeni mortality karcinomu prsu. Optimalni interval mezi jednotlivymi screeningy byl urcen
na 18 mésict az 2 roky. Prili§ kratké intervaly screeningu totiz zvysuji ndklady, naopak pfili§
dlouh¢ zvysuji vyskyt karcinomi. Navzdory nékladnosti, potfebé specializovaného personalu,
pristroji a uspesnosti pouze 95 % Vv detekovani vSech karcinomt v populaci bezptiznakovych
zen, které prosly screeningem, je mamografie zatim nejefektivnéjSim zplsobem, jak vcas
detekovat toto onemocnéni. Nezpochybnitelnou vyhodou screeningu jsou vzdy nizsi naklady,
nez jaké jsou nutné pro 1é¢bu pozdnich stadii karcinomu prsu. K efektivité screeningu je nutna
ucast nejméné 70 % cilové populace, a proto mu musi prechazet rozsahld kampan, uzivajici
ruzné sdé€lovaci prostfedky, véetné zapojeni praktickych Iékard. Kvalitni screening musi byt
nasledovan odbornym klinickym tymem slozenym z onkologa, chirurga a patologa, ktefi maji

za kol odbornou péci o pacientky s abnormalnim nalezem.

Cca 2/3 abnormalit zjiSténych na mamografickém pfistroji je po dalSich vysetfenich
povazovano za nepodstatné. Nékteré podezielé 1éze je vSak tfeba vySetfit specidlnimi
technikami aspiracni cytologie, nebo stereotakticky fizenou punkéni biopsii. Aspiracni
cytologie je schopna prokéazat benigni proces. V piipadé nadéle trvajiciho podezieni na proces
maligni se k ovéfeni pouzije dalsi technika, kterou je stereotakticky fizena punkce, punkcni

biopsie nebo exstirpace.

Vice nez 70 % abnormalit zjiSténych béhen screeningu je pohmatem nezjistitelnych a je nutné
je lokalizovat pomoci ultrasonografie, ¢i mamografie. Zjisténé karcinomy jsou mensi nez
symptomatické karcinomy, €asto jsou neinvazivni, bez rozsifeni v regiondlnich lymfatickych
uzlinach a diky v€asnému zachyceni choroby dochézi ke sniZzeni mortality tohoto onemocnéni.

(Abrahamova, 2000)

2.3 Radioterapie

Radioterapie je samostatny klinicky obor vyuzivajici ionizujici zafeni za Ucelem 1écby
nadorovych onemocnéni. Patii K lokoregionalnim 1éCebnym metodam a snazi se o dodani
letalni nadorové davky do cilového objemu. Pii této 1écb&€ se pocita s rozdilnou
radiosenzitivitou mezi nadorovou tkani a tkani normalni. Pomér téchto radiosenzitivit je

vyjadfen terapeutickym indexem udavajicim, jak snadno 1ze dodat letalni davku do nddorového
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loziska. Dojde-li ke vpraveni letalni nadorové davky, jedna se o radikalni 1é¢bu a jeji vysledek

muze byt kurativni.

Pouziva se vyskoenergetické zafeni. Jako zdroj tohoto zafeni se vyuzivaji izotopové ozafovace
vyzafujici zafeni gama, nebo linearni urychlovade vyzafujici rentgenové zareni. Nejvice
uzivané ozarovani je teleterapie, kdy je zdroj zafeni mimo télo pacienta a dochazi k ozatovani
z dalky. Dal$im pouzZivanym postupem je brachyterapie, kdy dochazi k ozatovani z blizka
nejcastéji pomoci iridiovych dratki, které jsou intersticialné aplikovany do mista tumoru. Této
techniky se uziva predevsim k dosazeni boost efektu neboli dosyceni davky v nadorovém

lozisku, ¢ehoz lze docilit se stejnou efektivitou i rychlymi elektrony.

V komplexni 1écbé se radioterapie pouziva, jako predoperacni, pooperacni, nebo paliativni.
Podle rozsahu opera¢niho vykonu, tedy, prs zachovavajici (konzervativni), nebo odstranéni

celého prsu (radikdlni), je nasledné modifikovana radioterapie.

Cilem radioterapie je omezit riziko vzniku lokoregionalnich recidiv, vytvofit podminky pro
dalsi 1écbu, podilet se na zmenSeni primarniho nadoru a ulevit samotné pacientce od obtizi,

které mohou vyplyvat z pfitomnosti metastaz. (Abrahdmova, 2000)
Historie radioterapie

Vznik radioterapie byl umoznén diky objevu paprski X Conradem Roentgenem roku 1895.
Kratce na to se prokéazaly jeho pozitivni Gi€inky v 1é¢bé nddord. Technické vybaveni v té dobé
nebylo dokonalé¢, a tak nebylo mozné vpravit do nadoru dostatecnou davku zéateni. Pozdéji,
Vv padesatych letech byly do klinické praxe zavedeny vysokoenergetické kobaltové zatice, které
zvysily kvalitu radioterapie. Od osmdesatych let minulého stoleti se vyvoj radioterapie velmi
urychlil. Pfichod linearnich urychlovact a pocitatového planovani umoznil vyraznym

zpusobem zvysit efektivitu radioterapie. (Petera, 2014)
Zdroje zareni

V zevni radioterapii jsou v soucasnosti vyuzivany terapeutické rentgenové pristroje, kobaltové
ozafovace, linearni urychlovace a cyklotrony pro protonovou terapii. Prvnimi vyuzivanymi
byly terapeutické rentgenové pfistroje. V dnesni dobé se pouzivaji k radioterapii povrchové,
paliativni, nebo k 1écb&é nenadorovych onemocnéni. Kobaltové ozatfovace dodavaji nejvyssi
davku pod povrch kiize a lze tak zafeni vpravit do nadorového loziska ucinnéji nez
S rentgenovymi ozafovaci. Linearni urychlovace jsou dnes povazovany za standard.

Brachyterapie se provadi pomoci automatickych afterloadingovych pfistroji. Do oblasti nadoru
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se zavede aplikator, ktery se po kontrole spravného zavedeni pfipoji s afterloadingovému

ptistroji, ze kterého vyjizdi radioaktivni iridiové zrno. (Petera, 2014)
Rozdéleni podle 1é¢ebného zaméru

Cilem kurativni radioterapie je zni¢it nador pomoci potiebné davky zafeni a vylécit pacientku
za piijatelné miry zdvaznych komplikaci. Byva Castou uzivana, jako primarni 1écba. Lze ji
kombinovat s brachyterapii, diky které lze dosahnout vyssi davky v oblasti nadoru, nebo
s chemoterapii. Pokud dojde ke zhorSeni stavu pacientky, miize se kurativni radioterapie zménit
na paliativni. Muze byt piedoperacéni (neoadjuvantni), nemohou-li pacientky dostat
neoadjuvantni chemoterapii a jedna-li se o pokrocilé onemocnéni. Déle miize byt samostatna,
pokud je operace nemozna, nebo byla pacientkou odmitnuta. Dalsi variantou je peropera¢ni
radikalni radioterapie, ktera se vyznacuje velkou piesnosti cileni svazku do oblasti lizka nadoru

a je provadéna velmi vzacné.

Cilem adjuvantni radioterapie je vymytit pozlstatky onemocnéni a snizit tak riziko jeho
recidivy. Ozafuje se misto primarniho naddoru, svodné lymfatické oblasti a jizvy. Davka byva
niz8i, nez u kurativni radioterapie a pouziva se standartni frakcionace 5x2 Gy/tyden. Nejvice je
vyuzivana po prs Setficim zakroku, obvykle po aplikaci systémové terapie. Doba uplynulé od
zékroku do nasazeni pooperacni radioterapie by mély byt idedlné 4-6 tydnti, pokud je pacientka

zhojena.

Cilem neoadjuvantni radioterapie je zmenSit nador natolik, aby se stal operovatelnym. Je diky
ni mozné operovat nador, ktery byl diive pfili§ rozsahly a neoperovatelny. Lze ji pouzit

soucasn¢ s chemoterapii.

Cilem paliativni radioterapie je zmirnéni, nebo Uplné odstranéni obtiZi zpiisobenych nadorovym
onemocnénim. Nej€astéji je vyuzivana k ozafeni metastatickych lozisek. Obvykle je aplikovéana
hypofrakcionaéné, tedy 2-3 x tydné davkou 3-4 Gy, nebo akcelerovang, tedy 5x4 Gy/tyden. U
pacientl se Spatnou progndzou a predpokladanou kratkou dobou Zivota Ize pouzit i jednordzové
ozéteni vyssi davkou. Celkova davka byva nizsi neZ u kurativni radioterapie. (Hynkova, 2012;

Kubecova, 2009)
Rozdéleni podle zdroje zareni

Je-1i zdroj umistén mimo télo pacientky, nazyvame tuto 1écbu zevni radioterapii. Obvykla

vzdalenost zdroje je 80-100 cm.
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Pti brachyterapii je zdroj umistén do tésné blizkosti nadoru, pfipadné piimo do tkdné s nddorem,

¢i do lizka tumoru. (Hynkova, 2012)
2.3.1 Lécba radioterapii

Po mnoho let byla standartni 1écbou mastektomie pro dosazeni lokalni kontroly. Prs
zachovavajici metoda byla vyvinuta v sedmdesatych letech. Ozafenim po prs zachovavajici
operaci se zjistilo, ze v nasledujicich péti letech po ozareni se snizilo riziko recidivy z 26 % na
7 % a po 15 letech se snizila imrtnost z 35,9 % na 30,5 %. Stejné snizeni miry lokalni recidivy
se snizila z 23 % na 6 % a umrtnosti z 60,1 % na 54,7 % bylo prokazano i v ptipad€ uzlin
postizenych timto onemocnénim a postmastektomidlniho ozafeni hrudni stény a regionalnich
lymfatickych uzlin. Klinicky pfinos radioterapie v 1écbé karcinomu prsu, by mél byt vyvazen
S casnymi a pozdnimi vedlej$imi G€inky zahrnujicimi pevazné kozni problémy a ohroZeni plic
a srdce. V dnesni dob¢ je vSak ozafeni srdce témét eliminovano diky stale rozsifenéjSimu
vyuzivani neustale se rozvijejicich technik, které umoznuji ptesnéjsi dodani davky. Vétsina dat
prokazujicich poskozeni vlivem ozafeni je z dob zastaralych radioterapeutickych technik.
Soucasna 1écba se zda byt méné skodliva, ackoli dlouhodobé daje jesté nejsou k dispozici.

(Erven, 2008)
2.3.2 Planovani

Cilem planovani je nalezeni kompromisu mezi maximalnim ozafenim cilového objemu a
maximalnim Setfenim okolnich zdravych tkani a orgdnd. Probihd za spoluprace lékaie a

radiacniho fyzika ¢i radiologického asistenta.

Lékar na CT skenech vyznaci v sagitalni, koronarni 1 transverzalni roviné kontury cilového
objemu a rizikovych organti. Nasledné se urci pozice izocentra vii¢i nulovému bodu. Vhodna

ozatovaci technika se urcuje podle idealni davkové distribuce.

Svazek zateni 1ze modifikovat pomoci klinovych filtri. K vykryvani ¢asti ozatovaciho pole se
pouzivaji stinici bloky, nebo modernéjsi vicelamelovy kolimator. K optimalizaci ozafovaciho
planu pomoci demonstrace objemové expozice planovaného cilového objemu se pouzivaji
objemové histogramy DVH (dose volume histogram), majici podobu kiivky. DVH lze u
riznych ozatfovacich technik porovnat a vybrat nejvhodnéjsi variantu. Diferencidlni DVH
znazoriiuje Cetnost objemovych elementl cilového objemu nebo zdravé tkané, které obdrzi

urcitou davku. Integralni DVH pak zobrazuje, zavislost objemu na minimalni ddvce obdrzené

danym objemem. Ideédlni hodnotu ozareni lze vizualné posoudit z kiivky DVH, kdy, pokud by
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bylo vse idealni, integralni DVH by mélo tvar obdélniku konéiciho na hodnoté 100 % davky.
Takové homogenity ale v redlnych ptipadech nelze dosdhnout. Celkova davka je zndzornéna
na ose X a objem na ose y.Po dokonceni planovaciho procesu se provede simulace na
simulatoru, pfi niZ se na kizi pacientky zakresli izocentrum a zkontroluje se, zda je ozatfovaci

plan spravny. (Binarova, 2010)
Cilovy objem

Oblast, do které je potieba aplikovat co nejvyssi davku za Gcelem zniceni nadorovych bunék.
Je ur€ovéan zobrazovacimi metodami jako planovaci CT, fize MR obrazu, pfipadné fuze CT
s PET. Soucasti cilového objemu je samotny nador, ptipadné jeho lizko a pak oblast, ktera
nador obklopuje, nebot’ tam muze dochéazet k Sifeni. Né&které oblasti nddoru se mohou
pohybovat, naptiklad vlivem dychani ¢i pohybt stfev, a proto je dalsi soucasti cilového objemu

bezpecnostni lem, ktery zajisti, Ze nddor bude béhem ozatovani stale v cilovém objemu.

Existuji tfi zédkladni objemy definované IRCU 50. GTV (gross tumor volume) predstavujici
oblast vlastniho nadoru. Lze ho urcit zobrazovacimi metodami. CTV (clinical target volume)
zahrnujici vlastni nador a oblast kolem n& pro piipad mikroskopického Siteni, které je
zobrazovacimi metodami nezjistitelné. Nové se k nému pifidava bezpecnostni lem skladajici se
z lemu pro nastaveni SM (Set-up Margin) a vnitiniho lemu IM (Internal Margin). Vnitini lem
bere v potaz fyziologické pohyby a pozici CTV v pribéhu ozafeni. Lem pro nastaveni
zohlediiuje nepiesnosti ve vymezeni ozafovaciho svazku a v nastaveni pacientky. PTV
(planning target volume) zahrnujici pfedchozi zminéné objemy, a navic bezpe€nostni lem
z divodu chyb v nastaveni pacienta, ¢i pohyby zptisobené dychéni a jinymi fyziologickymi
pohyby. Je definovan jako soucet odmocnina ze souctu velikosti CTV, IM a SM. Existuji jesté
dal§i dva druhy objemu. ITV (irradiated target volume) zahrnujici oblast vystavenou
ionizujicimu zafeni a PRV (Planning organ at risk volume) berouci v potaz riizné zmény ve
velikosti ¢i tvaru rizikovych organii béhem ozafeni a nepfesnosti Vv nastaveni pacientky.

(Binarova, 2010)
Stanoveni davky v cilovém objemu

Jedna se o zédsadni prvek procesu planovani radioterapie. ICRU Report 50 udéava tii urovné
hodnoceni davky. Bod 1D pro davku na ose centralniho paprsku, 2D udévajici davku pro rovinu

a 3D udavajici rozlozeni davky pro PTV. Polohu téchto bodt lze presné urcit. (Binarova, 2010)
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Tvarovani poli

Pro dosazeni idealni davkové distribuce je nutné upravit svazek zareni, k cemuz slouzi bud’ lité
vykryvaci bloky, nebo modernéj$i multileaf kolimator (MLC). Vyroba vykryvacich blokl je
velmi pracnd, bloky se vyrabi pro kazdého pacienta zvlast’ a pti kazdém ozareni dalSim polem
musi byt vyménén za jiny, coz pfedstavuje znacnou nevyhodu. Multileaf, neboli vicelistovy
kolimator je umistén na hlavici linearniho urychlovace, kde pomoci lamel, kterymi je tvofen
kolimuje fotonovy svazek zaieni. Lamely maji na strandch vystupky, diky nimz do sebe
zapadaji. Jejich navzajem nezavisly pohyb je umoziovan elektromotorem a po celou dobu
procesu ozafeni je monitorovan. Pokud dojde k chybé naptiklad v pozici jedné lamely, systém
ozatovani prerusi. Pro techniku IMRT je nezbytnou souc¢ésti pravé kviili mozZnosti ptizptsobit
intenzitu zafeni ozafovanému objemu. Oproti blokiim umozZiuje dynamickou modulaci

intenzity zateni, rychlejsi provedeni ozareni a také finan¢ni usporu. (Binarova, 2010)
Priprava radioterapie

Pted zahajenim ozafovani 1ékar pacientce vysvétli plan 1€¢by, jeji divody, upozorni na mozni
nezadouci Uc€inky a jejich prevenci. Po té pacientka absolvuje planovaci CT vySetfeni, pfi
kterém se pacientka umisti do reprodukovatelné polohy, ve které bude ozafovana. U polohovani
pacientky se pouziva fixacni zafizeni mamma board. K pfipadnému vypodloZeni hlavy se
pouzivaji polstate a k vypodlozeni kolen pak kliny. Po ulozeni pacientky se ji na ktizi zakresli
nulové body ve formé¢ zelenych Car do jejichZ stfedu se umisti kontrastni marker, naptiklad
brok, kvili orientaci na CT skenech. K zakresleni zminénych car se pouZivaji lasery.

(Binarova, 2010)
Simulator

Je nedilnou soucasti ptipravy radioterapie. Existuje bud’ konven¢ni, nebo CT simulator.
Konvenéni simulédtor pracuje na principu skiaskopie a je mozné na ném vytvaret RTG snimky
slouZzici k ovéfeni ozafovacich podminek. Svym vzhledem se podobé ozafovacimu pfistroji a

Ize tedy simulovat pozici gantry.

Simulace na CT simuléatoru spociva v zakresleni ozafovacich znafek podle prostorovych
koordinat (X, Y, Z) na kazi pacientky pomoci soufadnicového laserového systému. Skeny se
nasledné online posilaji I€kafi. Mezi nevyhody patii nemoZznost provést skiaskopické snimky,
simulace ozatovaciho pole a hlavice ozafovace a také velikost gantry, kterda muze byt pro

rozmérn¢js$i pacientky limitujici. CT simulator se sklada z gantry obsahujici rentgenku,
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detektory a kolimacni systémy, dale stl pro uloZeni pacientky a fidici pocitac ktery koordinuje
funkci zatizeni. Dal$i soucésti je obsluzny pult, generdtor vysokého napéti, externi laserovy
zametovaci systém a zobrazovaci pocitac slouzici k tvorbé vysledného obrazu pomoci prevodu

¢iselnych dat na odstiny Sedi. (Binarova, 2010)
Ozafovaci podminky

Pro provedeni sprdvného ozafeni je nutné zndt vztah mezi ozafovacimi podminkami a
ozatenim. Ozatovaci podminky mohou totiz vysledek 1é¢by znaéné ovlivnit, a proto je nutné
mit pfi planovani dostatecné znalosti. Mezi ozafovaci podminky fadime vzdélenost, ze které je
pacientka ozafovéana, kdy ¢im vétsi je, tim je vyssi relativni hloubkova davka a diky tomu
nasledné dochazi ke snizeni davkového piikonu a prodluzuje se i ozatovaci cas. Déle ozafovaci

objem, Cas ozareni, ozafovaci pole a kvalita a filtrace zafeni.

Kvalita a filtrace zafeni mtze ovlivnit jeho vliv na nddorovou tkai. Nejpouzivanéj§imi typy
zateni v 1é¢bé nadort jsou elektromagnetické zareni, mezi které se fadi fotony nebo zareni
gama, a korpuskularni zafeni, mezi které patii elektrony, neutrony a protony. Plati, ze ¢im je
energie zafeni vét$i, tim mensi jsou absorpéni rozdily mezi tkanémi, dochazi k poklesu
absorpce a vliv rozptylu, podilu a sméru sekundarniho zafeni. K odstranéni nezadoucich
aspektl zateni, jako jsou jeho korpuskularni slozky, zatfeni o jinych vlnovych délkach, tprave
izodoznich kitivek, nebo upraveni trajektorie izodoz slouzi filtry. Existuje vice druhu filtrt,
pfi¢emz kazdy slouzi k néemu jinému. Primarni filtry propousti zéafeni pouze o urcitych
vlnovych délkach, sekundarni filtry slouZi k eliminaci sekundarniho zéfeni z primarnich filtra.
Klinové filtry dokazou v ur€itém uhlu zménit tvar izodozni kiivky a to proto, ze ve svém
siln&j§im konci zptisobuji vétsi absorpci zafeni. Cim hloubéji se zafeni dostava, tim vyraznéji
se méni trajektorie primarniho svazku a snizuje se vliv klind. Filtry kompenzaéni se pouZzivaji

k vylepSeni homogenity ozaieni pomoci zmény prubéhu izodoznich kiivek.

Ozarovaci pole je oblast urit¢ho tvaru a velikosti nachazejici se na klzi pacientky. Tvar
ozatovaciho pole je tvofen nejcastéji multifeaf kolimatorem. Plati, Ze ¢im vétsi je vzdalenost
od zdroje zafeni, tim vétsi je ozafované pole, a to i pii konstantni velikost ozafovaciho svazku.
Rovnéz, ¢im vétsi je pole, tim vice vznika sekundarniho zafeni a zvySuje se procentualni

hloubkova davka. U linearnich urychlovact druhd zminéna zavislost neni tak vyrazna.

Pti urceni ozafovaného objemu je nutné udé¢lat kompromis mezi pozadavky na aplikovanou

davku a co nejvétSim Setfeni zdravé tkan€. Riziko nezadoucich uc¢inkt radioterapie se zvysuje
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s velikosti ozafovaného objemu, naopak, pokud je ozafovany objem maly, 1ze davku navysit a

ptipadny vznik nezadoucich Gc¢inkl bude minimalni. (Binarové, 2010)
2.3.3 Ozarovaci techniky

2D-RT — tangencialni technika

Pacientky jsou obvykle uloZeny v poloze na zddech na mamma boardu s jednou, nebo obéma
pazemi natazenymi nad hlavou. Pouzivd se standartni nastaveni ozafovaciho pole
S tangencialnimi poli. Standartni pole a 2D planovani umoziuji pouze CasteCnou upravu dle
individudlni anatomie pacientky. Distribuce davek se standartni technikou je pfijatelnd u
davky, kterda muize pfispét k vyrazné toxicité. Zvlasté u pacientek s velkymi prsy vedou
odchylky v tloust’ce napfi¢ cilovym objemem k nemoznosti dodat homogenni davku v celém
objemu. Pokud jsou v cilovém objemu zahrnuty i lokoregionalni lymfatické uzliny, planovani
nehomogenni. Standartni radioterapie se sklada z 50 Gy v dennich frakcich po 2 Gy na cely prs
a Vv objemu nadoru se zvysi o 10-16 Gy. (Erven, 2008)

3D CRT

Konformni radioterapie funguje na principu planovani na CT, tedy 3D planovani, diky ¢emuz
je mozné selektivné zvysit davku v cilovém objemu a zvysit tak o 20 % lokalni kontrolu.
Reprodukovatelnosti polohy a eliminace chyb v nastaveni se dosahne imobilizaci pacientky.
Ozafteni je ptizptisobeno kazdému pacientovi na miru v aktudlnim ¢ase, proto se tato technika
nazyva konformni. Ozafeni celého prsu s nebo bez svodné lymfatické oblasti technikou 3D
CRT je povazovano za standartni techniku adjuvantni radioterapie po parcialni mastektomii

(Binarova, 2010; Soumarova, 2013)
IMRT

Intensity  modulated radiotherapy — radioterapie a modulovanou intenzitou
Principem je modulace intenzity napti¢ svazkem zafeni, ktery je rozdélen na jednotlivé pixely

majici rozdilnou intenzitu zéafeni.

Pomoci inverzniho plénovani vznika 3D model davky. Nejdiive se pouzije pocitacova
tomografie (CT) ke zmapovani nejen samotného nadorového loziska, ale i okolnich tkanovych

struktur a kritickych orgénti. Néasledné se na jednotlivych fezech CT snimku planuje distribuce
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davky do cilového objemu a také maximalni davka, kterou obdrzi okolni zdravé tkané a kritické
organy. Planovaci systém pak sam urci davkové piikony, tvar a pocet ozafovacich poli, thly

ozafovace a také zaznamena udaje o nato¢eni multileaf kolimatoru a pozici jeho lamel.

Rozdilné intenzity zafeni se docili pohybem lamel multileaf kolimatoru pii ozatovani. Davka
je tak rozlozena ptesné€ podle tvaru planovaciho cilového objemu (PTV) a mimo néj diky tomu
dochazi k prudkému poklesu davky, a tudiz k Setfeni okolni zdravé tkané€. Ideélni rozloZeni
davky ve svazcich zafeni se zjistuje inverznim planovanim. Pocita¢ vybaveny specialnim
softwarem rozd¢li svazek zareni na pixely, jejichz intenzitu méni tak dlouho, dokud nebude
prostorova distribuce davky odpovidat pozadavkiim. Néasledn¢ se relativni intenzity
jednotlivych paprskt ptfevedou na pohyb lamel multileaf kolimatoru, které pak svym pohybem
kontinudlné vytvareji nepravidelny tvar ozafovaciho pole. Vhodné tak kopiruji nador, ¢imz
zaroven Setfi okolni zdravé tkan€ a dochazi k idealnimu rozlozeni davky v jednotlivych ¢astech

ozatované¢ho objemu.

Jak jiz bylo zminéno, nespornou vyhodou IMRT je Setfeni zdravych tkani a rizikovych organi
v okoli nadoru a zaroven navySeni davky v cilovém objemu. Naopak nevyhodami jsou
technické pozadavky na linearni urychlova¢, kolimator, software, dale finanéné nakladné
fixacni pomucky, ¢asov€ naro¢né planovani, vysoké naroky na kvalifikovanost persondlu, a

predevsim samotna cena lécby.

Pii radioterapii karcinomu prsu vSak dochéazi k vétSimu zatizeni kolateralniho prsu a plice
malymi ddvkami zafeni, a proto je tato technika vhodna pfi ozafovani bilateralniho karcinomu.
Z ditvodu vzniku kardiovaskularnich onemocnéni pfi levostranném ozareni byla zavedena
technika respiratory gating, jejiz podstatou je ozafovani pouze ve fazi dychaciho cyklu, kdy je

prs nejdale od srdce.

IMRT techniku lze d¢lit dle ¢asového fizeni na metodu step and shoot a sliding windows.
Technika step and shoot spociva v prerusovaném pohybu lamel. V momenté¢, kdy se ozatfovani
prerusi, multifeal kolimator vytvaruje ozafovaci pole a nasledné se ozatfovaci rezim opét spusti.
Technika sliding windows je zaloZena na kontinualnim pohybu lamel do poZadovaného tvaru,
pricemz nedochazi k prerusovani zafeni. K neustalému piizpisobovani lamel je nutny software,
ktery tidi jak pohyb lamel a kolimatoru, tak pohyb hlavice urychlovace a zmény davkového
ptikonu v prubéhu ozafovani. Tento typ je oznaCovan jako Intensity Modulated Arc Therapy

(IMAT). (Binarova, 2010; Soumarova, 2013)
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Respiratory gating

Ptesné sledovani polohy nadoru je dulezitym faktorem pro maximalizaci davky zafeni a Setieni
zdravych tkéani. V minulosti bylo toto sledovani velmi komplikované v oblastech, kde
dochdzelo k pohybu cilového objemu vlivem dychani. Aby bylo mozné tento problém vyfesit,
byl vyvinut systém respiratory gating. Tento systém sleduje infraervenou kamerou znacku
polozenou na hrudniku pacientky a k ozafovani dochazi pouze tehdy, je-li nddor v potiebné
poloze. Pozice znacky se zakresli ¢arami na kiizi, aby mohla byt pii ozafovani pokladana stale
na stejné¢ misto. Nejdiive je provedena simulace dychani na CT a snimky jsou nasledné
analyzovany pomoci 4D softwaru, ktery pfesné uréuje pohyb nadoru. Bez pouziti gatingu
mohou byt snimky rozmazané. Naopak s gatingem jsou jasné a ostré, coz umoznuje lepsi
planovani. Béhem ozafovani systém automaticky rozpozna, kdy je mozné ozafovat a lze tak

nador ozafit s mnohem vétsi presnosti. (Stony Brooks Cancer Centre, 2018)
VMAT (Volumetric modulated arc therapy)

VMAT neboli RapidAre, je pokrocilou formou IMRT, ktera umoziuje presné dodani davky
pomoci 3D technologie spole¢né s rotaci hlavice urychlovace o 360°. Na rozdil od béZného
IMRT, béhem n¢hoZ se stroj opakované zastavi a zacne 1é¢it nador z mnoha riznych thlt, mize
VMAT neboli RapidArc davku rozdélit od celého objemu nadoru ve 360° obvykle za méné nez
dvé minuty, tedy aZ osmkrat rychleji nez u klasického IMRT. Je dosahovano velmi velké
ptesnosti 1écby a Setteni zdravych okolnich tkani. VMAT se lisi od technik, jako je helikalni
IMRT nebo intenzity modulated arc terapie (IMAT), protoZe nedodava davku po fezech, ale do
celého objemu. (Varian, 2018)

IGRT

Principem je zobrazeni cilového objemu a jeho okoli v redlném case. Je tim docileno naprosto
piesné lokalizace naddoru, vétsi presnosti pii nastaveni pacientky a samotném ozafeni, a tudiz 1
Setfeni okolnich zdravych tkani. Z divodu velké pfesnosti je technika IGRT je dilezita pro
techniku IMRT. Soucésti ozafovace je RTG zobrazovaci systém OBI (On.Board Imager
Systém), nebo XVI (X-ray Volume Imagining), ktery je pouzivan pro kontrolu spravné pozice
pacientky, a tedy i cilového objemu. Pfed ozafenim se pomoci Sirokého konického svazku RTG
zateni provede cone beam CT, diky némuz se ové&ii pozice pacientky. Vznikly obraz je fuzovan
se skeny, potfizenymi pii planovacim CT a v piipad¢ nesrovnalosti se poloha pacientky upravi.
Na rozdil od klasického CT si cone beam CT rekonstruuje a sbira data v celém objemu, takze

nedochazi ke vzniku fezu, které by bylo tieba rekonstruovat. K ovéteni pozice pacientky lze

33



pouzit také staticky RTG snimek, alternativu k cone beam CT, ktery Ize pofidit na linearnich

urychlovacich se systémem OBIL.

Metoda IGRT miize byt dosazena Online, nebo offline zplisobem. Online zpiisob se pouziva,
pokud je pohyb sledovanych struktur maly a Ize ho predpokladat. Ozateni mize probéhnout az
po oprave, v niz je zahrnutd Uprava svazku zafeni pomoci multileaf kolimatoru, piipadné
pohyby stolu. Offline zplisob v piipadé zmén vytvoii novy ozafovaci plan, ktery obsahuje nové

nastaveni polohy pacientky, jiné zatiZzeni ozafovacich poli a také zmény tvarovacich clon.

Soucasti IGRT miiZze byt systém monitorovani dychacich pohybli Respiratory Motion
Technology, nebo Real-Time Position Management (RPM), které se integruji do systému
Dynamic Adaptive Raditherapy (DART). Tento systém je schopen na zaklad€ ziskanych dat
z IGRT upravit ozafovaci proces tak, aby dochéazelo k idealni davkové distribuci. (Binarova,

2010)
APBI

Akcerelovana parcialni radioterapie je metodou nahrazujici ozafené celého prsu u nékterych
pacientek s ¢asnym karcinomem po prs zachovavajicim vykonu. Spociva v ozafeni lizka
tumoru spolecn¢ s bezpecnostnim lemem. V lizku tumoru totiz dochézi k lokalizaci vice nez
85 % lokalnich recidiv karcinomu prsu. Oproti ozatfeni celého prsu se zkrati doba ozafovani a
vice se Setfi okolni zdravé tkan¢. PouZziva se hyperfrakciona¢ni reZim provadény v péti az deseti
frakcich (obvykle deset po péti dnech). Pfi APBI je vyssi celkova davka rozdé€lena do kratsiho

casového useku na rozdil od konvencni radioterapie, a to bez nebezpeci zvySeni toxicity 1é¢by.

K akcelerované parcialni radioterapii mohou byt pouzity riizné techniky. Pfi pouziti 3D-CRT
pacientky vykazovaly méné akutnich postradianich reakci, nez pfi ozéfeni celého prsu.
Ozatenim APBI pomoci IMRT bylo dosazeno stejné lokalni kontroly onemocnéni a niZsi akutni
a pozdni toxicity oproti ozafeni celého prsu. U IMRT i 3D-CRT je nutné oznacit cilovy objem
pomoci rtg kontrastnich klipli a spravné polohovat pacientku. Pouzitim miniaturizovaného
linearniho urychlovace produkujiciho fotonovy svazek o energii 50keV (Intrabeam) pro APBI
se oproti ozareni celého prsu zvysilo riziko recidivy. Dalsi pouzitou technikou je peroperaéni
intersticialni brachyterapie, kterd vyuziva balénovych, ¢i plastikovych aplikatort. Dale je
mozné k ozafeni lizka tumoru pouzit intraoperac¢ni radioterapii (IORT), vyuzivajici
elektronovy svazek, ¢i rentgenovy ozafova¢. IORT vSak umozinuje aplikovat béhem operace
jen jednu frakcei zafeni. Piivodné byla vyuzivana v spolecné se zevni radioterapii, ale nyni se jiz

pouziva i samostatné. Pti aplikaci davky 20 Gy bylo prokazano nizké riziko lokalni recidivy,
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vys$si kvalita zivota nez pfi zevni radioterapii a srovnatelnd pozdni toxicita 1é¢by. Vyhodou
IORT je Setfeni kiize, dobte lokalizovatelny cilovy objem a také vysoka biologicka ucinnost.
Nevyhodou je mimo jiné prodlouzeni operacniho casu. Dal§i metodou je pooperacni
intersticialni brachyterapie (iBRT) pouzivana k dozareni lizka tumoru, jehoZz piesnost zavisi na

umisténi rtg-kontrastnich klipt v 1izku nadoru. (Varian, 2018; Soumarova, 2013; Petera, 2017)
Protonova terapie

Klinické pouziti této techniky radioterapie je v poslednich vice jak deseti letech na vzestupu.
Fyzikalni vlastnosti protonového paprsku a efektu Braggova peaku umoziuji vyborné pokryti
cilového objemu a zaroven velkou miru Setfeni rizikovych orgdnti. V zavislosti na hloubce a
tloust’ce PTV lze pomoci modulace protonového svazku generovat idealni davkovou distribuci.
Na rozdil od dalsich algoritmi poskytuje pencil beam scanning protonova terapie nejlepsi
shodu s nadorem. Pomoci nékolika drobnych pencil paprskid lze tumor pokryt ve tiech
dimenzich. Tato skutecnost mize byt uZzite¢nd pro modulaci intenzity za ucelem Setieni
pokozky a adekvatniho pokryti tumoru za soucasného Setfeni kritickych organti a tkéni.
Protonova terapie s modulovanou intenzitou IMPT (Intesity modulated proton therapy) se stala
novym zpusobem, jak Ize 1é¢it karcinom prsu a lze ji pouzit jak u ¢asného stadia nemoci, tak

pfi radioterapii po mastektomii. (Mondal, 2016)
Podle druhu ozafovacich poli

Je to obecné rozdéleni ozafovacich technik. Pti vybéru by se mél brat v potaz zdravotni stav
pacientky a co mozna nejrovnomérnéjsi rozlozené davky v cilovém objemu, pfi¢emz by mélo

dochazet k maximalnimu $etfeni zdravych tkani.

Pii ozafovani pomoci jednoho pole muize byt centralni paprsek kolmy k povrchu stolu i
k povrchu téla pacientky, dale kolmy k povrchu stolu, ale s t€lem bude svirat thel a nebo bude
kolmy na télo pacientky, ale se stolem bude svirat tthel. Jednoho pole se pfi ozafovani vyuziva
pfi 1écbé malignich 1ézi na kizi a v podkozi, kdy volba ozafovaci techniky a energie zafeni
zavisi na jejich uloZeni. Dale lze techniku jednoho pole vyuzit u paliativni radioterapie,
nenadorové terapie a pooperacni radioterapie. Pfi pooperacni radioterapii se jednim polem
ozaiuji jizvy po ablaci prsu, ¢ exstirpaci nadoru. Casto se tato technika pouZiva k ozafené
nadklickové oblasti v kombinaci se dvéma tangencidlnimi, pfipadn€ protilehlymi

laterolateralnimi bo¢nymi poli.
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Ozatovani pomoci dvou poli je rozdélovano podle vzajemného postaveni poli. Protilehla pole
maji centralni paprsek ulozen na stejné ose a podle jeho vstupu do pacientky se dé€li na dvé
protilehla predozadni a zadoptfedni pole (AP/PA) a na dv¢ protilehla laterolateralni bo¢na pole
(LL). U konvergentnich a divergentnich poli sviraji centralni paprsky uréity uhel, ktery ¢im je
vEtsi, tim blize k jejich praseciku se nachdzi maximalni davka. Stejné tomu je i naopak, tedy,
¢im mensi thel centrdlni paprsky sviraji, tim dale od jejich priseciku se nachidzi maximalni
davka. Tato technika se pouziva, pokud je nutné Settit kritické organy, nebo je-li mozné cilovy
objem ozafovat pouze z jedné strany. Uzitim klinovych filtri se dosdhne homogennéjsiho

ozareni a nedosdhneme tak maximalni davky lezici mimo priseciky centralnich paprskii.

Pti technice dvou tangencialnich poli, kterd mohou byt i mirné€ divergentni, ¢i konvergentni,
paprsky prochazeji ¢asti objemu tvarové podobnému kouli, nebo valce, tedy napiiklad hlavy,
nebo hrudniku. Centrdlni paprsky do ozafovaného objemu vstupuji velmi Sikmo. Pfi
onemocnéni karcinomem prsu, kdy jsou postizeny i regionalni a nadklickové uzliny je toto
nejpouzivanéjsi technika. Tvar ozatovacich poli, ktera tecuji plicni tkan, je nutné upravit podle
tvaru nadoru, ¢ehoz se dosahne pomoci vykryvacich blokli, ¢i multileaf (mnoholistového)

koliméatoru. Pro homogenizaci davky se pouZivaji kliny.
Podle ozaFované oblasti

Ozafeni hrudni stény a prsu po mastektomii je indikovano u lokalné pokro¢ilych nadoru (T3,
T4). Ozatfovany objem zahrnuje kiizi a podkoZzim, mezizeberni prostory a visceralni pleuru.
Ozatfovand oblast se rozprostira od sternoklavikuldrniho skloubeni, medidlné do poloviny sterna
a az ke stfedni axialni ¢are. Pouziva se technika dvou tangencialnich poli. Ozafovani probiha
na linearnim urychlovaci za pouziti vicelistového kolimatoru. Davka je 50 Gy do ICRU a

nejcastéji se pouziva frakcionace 25 x 2 Gy.

Po prs zachovavajicim vykonu (konzervativnim) se ozafuje hrudni sténa 1 cely prs. Rovnéz se
nejcastéji pouziva technika dvou tangencialnich poli, vyuziva se I linearnich urychlovact a
mnoholistového kolimatoru a také stejné davky do ICRU bodu i frakcionace. Centralni paprsek
vstupuje do ozafovaného objemu pod velkym tihlem. Pacientka je v poloze na zadech s pazi
v abdukci za hlavou, hlava je vyto¢ena na opa¢nou stranu, nez je ozatovany prs. V ptipadé, ze
do ozafovaného objemu zasahuje plice vice nez 2-3 cm, snizi se lehatko simulétoru a nasledné

je urceno nové izocentrum a nameii se nova vzdalenost ohnisko-kize.

Na oblast lizka tumoru Ize doplnit davku radioterapie. Tato technika se nazyva boost a ma

vyznam piedevSim u zen pod 40 let veéku, kdy je nejznateln€jsi snizeni lokalni recidivy.
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K dosazeni boost efektu se pouzivaji dvé techniky. Nejcastéjsi je technika piimého
elektronového pole, kdy zvolend energie elektroni zavisi na hloubce a ulozeni lizka tumoru.
Pouziva se standartni frakcionace a celkova davka €ini 16 Gy. Druhou technikou je intersticialni
brachyterapie, kdy jsou do lizka nadoru aplikovany jehly, ¢i hadicky, které jsou nasledné
zafixovany specialnim nosi¢em. Podminkou je, ze nador musi byt maly a lokalizovany
V dostatené¢ velkém prsu dostatecné daleko od kize a hrudni stény. Pfi pouziti HDR

brachyterapie je davka 10 Gy na referencni izodozu

Druhou technikou je ozafeni hrudni stény a prsu spolecné s regiondlnimi lymfatickymi
uzlinami. Mezi tyto uzliny fadime uzliny axilarni, supraklavikularni a infraklavikularni.
Ozafeni je indikovani pfi postiZeni vice jak 4 lymfatickych uzlin, pfi postizeni uzlin v apexu
axily, ebo jsou-li postizené uzliny vétsi nez 25 mm. Jedna se o jednu z nejslozitéjSich
radioterapeutickych technik. Nejéastéji se pouziva technika jednoho velkého asymetrického
pole se stiedem ve druhém mezizebernim prostoru. Pouzije-li se vice poli, ozafuje se

izocentrickou metodou. (Hladikova, 2009; Kubecova, 2009)
2.3.4 Nezadouci ucinky

Pti radioterapii karcinomu prsu se z akutnich vedlejSich ucinkd nejcastéji vyskytuje kozni
erytém, deskvamace a ojedinéle nekroza. Pii ozafovani nadklickovych uzlin se mohou
vyskytnout potize s polykanim. Mezi chronické nezadouci u€inky patii atrofie pokozky, fibroza
podkozi, epilace, nebo zména pigmentace. Z diivodu fibrotickych zmén cév v axile a nadklicku
se muZe objevit sekundarni lymfedém horni koncetiny. ZvySené miize byt i riziko vzniku

ischemické choroby srde¢ni. (Hynkova, 2012)
2.4 Dalsi moznosti 1é¢by karcinomu prsu

Pti 1é€be¢ karcinomu prsu je nutné vyuzit kombinaci zafeni a dalSich zpasobu 1éCby, jako je
chirurgicky zékrok, chemoterapie, ¢i hormondlni terapie. Kombinovani lokoregionalnich

metod se systémovymi je nutné kviili systémovému charakteru onemocnéni.

Volbu léceného postupu ovliviiuje velikost prsu, umisténi a velikost nddoru a rozsah
onemocnéni. Naptiklad, u pacientek s velkymi prsy se obvykle pfistupuje k chirurgickému

feSeni z divodu velkého ozarovaného objemu. (Hladikova, 2009)
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2.4.1 Chirurgicka lé¢ba

Vzhledem k pokrocily technikam diagnostiky je ¢asto nutné operovat i pacientky které nemayji
zadnou hmatatelnou 1ézi, coz miize byt pro chirurga obtizné, a proto je nutna spoluprace mezi
Iékatfem, ktery pacientku vySetfil a objevil onemocnéni, chirurgem a 1ékafem, ktery bude

pacientku nasledn¢ 1écCit. (Abrahamova, 2000)
Terapeutické vykony

Mastektomie je nejéastéji provadény operaéni vykon v souvislosti s karcinomem prsu. Rez pfi
ablaci by mél byt proveden tak, aby byl kolem tumoru ponechan lem nepostizené tkané o

tloust'ce 3-4 centimetry.

Axilarni lymfadenektomie je pfi karcinomu prsu standartni soucasti radikalni operace. Az 40
% pacientek s timto onemocnénim nema hmatatelny nalez na axilarnich uzlinach, pfesto jsou
ale tyto uzliny naddorem postizené. O provedeni axilarni disekce rozhoduje pozitivita tzv.
sentinelové uzliny. Tuto uzlinu lze zobrazit aplikaci koloidu oznac¢eného 99mTc a pomoci
chirurgické extirpace nasledné zjistit, zda je jiz metastaticky postizena. Toto vySetfeni neni
vhodné provadét u pacientek po rozsédhlém chirurgickém vykonu v oblasti prsu, ¢i axily.

(Abrahamova, 2000; Malan, 2016)
Prs zachovavajici vykony

Takto 1ze operovat nadory mensi nez 3 centimetry, které neinfiltruji prsni sval a kazi. Jsou-li
nadorova loziska ve vét§im poctu nebo pokud by byl vysledny kosmeticky efekt operace horsi

neZ po mastektomii, tyto vykony se nepouZiji.

Kvadrantektomie je pouzivana u tumorti uloZenych v zevnich kvadrantech. Incizi po tomto

vykonu je mozné vyuzit k axilarni lymfadenektomii.

Lumpektomii se rozumi extirpace tumoru s lemem tkané€, kterd jim nebyla postizena, coz je
nutné po vykonu zkontrolovat napiiklad obarvenim povrchu extirpované¢ho utvaru.

(Abrahéamova, 2000)
2.4.2 Chemoterapie

Pouzivaji se cytostatika, kterd plisobi rGznym zpiisobem a v rizné fazi bunééného cyklu.
Cytostatika délime na ta s ti¢innosti béhem celého bunécéného cyklu a ta ptisobici jen v nékteré
jeho fazi. Pokud se chemoterapie kombinuje s radioterapii, nejCastéji je aplikovana pied

radioterapii, nebo lze pouzit sandwich metodu, kdy je mezi cykly chemoterapie vsunuta
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radioterapie. Vzhledem Kkriziku vzniku vzdalenych metastaz se nedoporucuje pouzit

chemoterapii az po radioterapii. (Abrahdmova, 2000; Kubecova, 2009)
2.4.3 Hormonalni lé¢ba

Jedna se o nejstarsi zptusob 1é¢by karcinomu prsu. Nadorové onemocnéni mize ovlivnit
nekolika zptsoby. Jsou jimi blokada estrogennich receptort, cytostatické a cytocidni ptisobeni
pfimo na nddorové bunky a také zvyraznéni symptomu spojenych s nadorem. (Abrahamova,

2000)
Zpusoby hormonalni 1é¢by

Ablativni zptsob spociva v odstranéni zdroje hormont stimulujici karcinom prsu, naptiklad
vajecnikl. Kompetitivni zplisob vyuziva zablokovani pfirozeného hormonu antthormonem na
hormonalnimi 1éky. U inhibi¢niho zplisobu se pouzivaji latky blokujici tvorbu estrogenu
v nadledvinach a perifernich tkanich u pacientek, které maji vyfazenou ovarialni produkci.

(Abrahamova, 2000)
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3 PRAKTICKA CAST

3.1 Popis souboru a tabulek

V této ¢asti budu porovnavat zatizeni plice pii ozafeni samotného prsu a pii ozareni prsu i
regionalnich lymfatickych uzlin. Porovnavany budou tudaje ze souboru tii pacientek ozarenych
obéma technikami a nasledn¢ bude vyhodnoceno, zda a v jaké mife se zatizeni plic u obou
technik ozareni lisi. VSechny pacientky maji diagnostikovany karcinom levého prsu, byla u

nich vyuzita technika respiratory gating a jsou lé¢eny v onkologickém centru Multiscan.

V tabulkach 1,3 a 5 je znazornén celkovy objem levé plice, kterd je zatizena ozafenim a
maximalni davka, kterou plice béhem ozareni obdrzela. V tabulkach 2,4 a 6 je uvedena davka,
procento plice, které davku obdrzelo pfi ozafeni prsu a pii ozafeni prsu i uzlin a také rozdil

V procentudlnim ozareni plic pfi téchto technikach.
3.2 Popis ozareni

Pti ozafovani prsu a nadklicku se nejcastéji pouziva izocentricka technika s asymetrickymi poli.
Prs spolecné s dolni ¢asti axily je ozafovan pouzitim dvou tangenciadlnich poli tvarovanymi
multileaf kolimatorem. Pfedni pole tvarované multileaf koliméatorem je vyuZzivano pro ozafeni
nadkli¢ku. Casto se pouzivaji pfidatna zadni & boéna pole za icelem lepsi distribuce davky ve

spadovych lymfatickych uzlinach. (Dolezel, 2012)

Ackoli je o velmi pozdnich toxickych Ucincich radioterapie u karcinomu prsu zvetejnéno
minimum dat, z dat jinych diagnoz lze ptedpokladat, ze ozafeni vétSiho objemu plic souvisi
srozvojem plicni fibrozy. Plicni fibréza mulze byt spojovana s chronickym kaslem, c¢i
recidivujicimi pneumoniemi. U vétSiny pacientek s karcinomem prsu by nemélo jit o zasadni

pozdni nezadouci ucinek. (Zapletal, 2017)
3.3 Vysledek

Z udaji v tabulkdch je patrné, Ze pii ozéfeni prsu spolecné s regionalnimi lymfatickymi

uzlinami byl ozaten vétsi objem plice nez pti ozafeni samotného prsu.
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Tabulka 1 — Maximalni obdrzena davka u jednotlivych technik a celkovy objem levé plice u pacientky ¢&.1

Pacientka ¢.1

Technika ozareni Maximalni davka | Celkovy objem levé plice

Ozareni samotného prsu 49,55 Gy
2385.58 cm®

Ozafeni prsu i uzlin 50,22 Gy

Tabulka 2 — Porovnani procentualniho ozateni plice u pacientky ¢.1

Pacientka ¢.1
Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice
Davka Rozdil
[Gy] Ozareni samotného Ozareni prsu i uzlin [%]
prsu [%] [%]
1 54,50 72,87 18,37
2 37,40 55,63 18,23
3 29,79 45,99 16,20
4 24,80 40,14 15,34
5 21,35 35,00 13,65
6 18,91 31,08 12,17
7 17,03 28,09 11,06
8 15,57 25,82 10,25
9 14,38 24,05 9,67
10 13,41 22,55 9,14
11 12,63 21,38 8,75
12 11,98 20,38 8,39
13 11,45 19,57 8,12
14 10,99 18,86 7,87
15 10,61 18,23 7,62
16 10,27 17,66 7,39
17 9,97 17,12 7,15
18 9,69 16,62 6,92
19 9,44 16,12 6,68
20 9,19 15,17 5,97
21 8,96 15,13 6,16
22 8,74 14,64 5,90
23 8,53 14,15 5,62
24 8,32 13,75 5,43
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Pacientka ¢.1

Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice

Davka a0
[Gy] Ozareni samotného Ozareni prsu i uzlin Rozdil [%]
prsu [%0] [%6]
25 8,12 13,34 5,21
26 7,93 12,96 5,03
21 7,74 12,48 4,74
28 7,56 12,22 4,65
29 7,39 11,86 4,47
30 7,22 11,51 4,29
31 7,05 11,18 4,14
32 6,87 10,87 3,99
33 6,70 10,56 3,86
34 6,52 10,26 3,74
35 6,33 9,95 3,62
36 6,14 9,66 3,53
37 5,92 9,35 3,43
38 5,69 9,03 3,34
39 545 8,70 3,25
40 5,18 8,32 3,14
41 4,88 7,90 3,02
42 4,54 7,42 2.88
43 4,16 6,87 2.71
44 3,68 6,17 2.49
45 3,07 5,32 2,25
46 2,14 4,32 2,19
47 0,70 2,82 2,12
48 0,09 1,01 0,92
49 0,00 0,10 0,09
50 0,00 0,00 0,00
51 0,00 0,00 0,00
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Tabulka 3 - Maximalni obdrzena davka u jednotlivych technik a celkovy objem levé plice u pacientky ¢.2

Pacientka ¢.2

Technika ozareni Maximalni davka | Celkovy objem levé plice

Ozareni samotného prsu 50,60 Gy

2430,39 cm?®

Ozareni prsu i uzlin 50,32 Gy

Tabulka 4 - Porovnani procentualniho ozafeni plice u pacientky ¢.2

Pacientka ¢.2
Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice

Davka Rozdil

[Gy] Ozareni samotného Ozareni prsu i uzlin [%]
prsu [%] [%]

1 67,80 77,03 9,23
2 49,35 60,71 11,35
3 40,38 51,38 11,00
4 35,10 45,01 9,91
5 31,38 40,50 9,12
6 28,44 36,78 8,34
7 26,09 33,79 7,69
8 24,34 31,52 7,18
9 22,98 29,78 6,80
10 21,90 28,43 6,52
11 21,06 27,32 6,26
12 20,37 26,38 6,01
13 19,78 25,57 5,79
14 19,27 24,85 5,57
15 18,83 24,20 5,37
16 18,42 23,61 5,19
17 18,04 23,06 5,02
18 17,67 22,52 4,85
19 17,30 21,98 4,69
20 16,92 21,46 4,54
21 16,54 20,91 4,37
22 16,16 20,34 4,18
23 15,77 19,78 4,01
24 15,40 19,22 3,83
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Pacientka ¢.2

Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice

Davka Rozdil
[Gy] Ozareni samotného Ozareni prsu i uzlin [%]
prsu [%0] [%0]
25 15,03 18,69 3,66
26 14,67 18,19 3,52
27 14,34 17,72 3,39
28 14,03 17,29 3,27
29 13,72 16,89 3,17
30 13,44 16,52 3,08
31 13,17 16,17 3,00
32 12,91 15,83 2,92
33 12,66 15,52 2,86
34 12,41 15,21 2,80
35 12,16 14,89 2,73
36 11,89 14,58 2,69
37 11,62 14,26 2,63
38 11,33 13,92 2,59
39 11,00 13,56 2,56
40 10,63 13,16 2,53
41 10,21 12,71 2,50
42 9,70 12,20 2,50
43 9,06 11,58 2,52
44 8,27 10,81 2,54
45 7,24 9,82 2,58
46 5,86 8,36 2,50
47 4.05 6,27 2,22
48 1,37 3,34 1,97
49 0,16 0,29 0,13
50 0,01 0,00 0,00
51 0,00 0,00 0,00
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Tabulka 5 - Maximalni obdrzena davka u jednotlivych technik a celkovy objem levé plice u pacientky ¢.3

Pacientka ¢.3
Technika ozareni Maximalni davka | Celkovy objem levé plice
Ozateni samotného prsu 48,96 Gy 3
T 2044,33 cm
Ozareni prsu i uzlin 51,98 Gy

Tabulka 6 - Porovnani procentualniho ozafeni plice u pacientky ¢.3

Pacientka ¢.3
Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice
Davka Rozdil
[Gy] Ozareni samotného Ozareni prsu i uzlin [%]
prsu [%6] [%0]
1 60,49 87,21 26,72
2 41,82 72,77 30,95
3 33,11 63,34 30,23
4 27,90 56,74 28,85
5 24,29 52,15 27,86
6 21,68 48,27 26,59
7 19,65 44,46 24,81
8 18,20 41,33 23,13
9 17,03 38,89 21,86
10 16,09 36,93 20,84
11 15,33 35,30 19,98
12 14,70 33,88 19,18
13 14,17 32,67 18,50
14 13,70 31,61 17,92
15 13,28 30,72 17,43
16 12,89 29,90 17,01
17 12,52 29,18 16,66
18 12,14 28,51 16,37
19 11,76 27,87 16,11
20 11,36 27,28 15,93
21 10,93 26,69 15,76
22 10,50 26,11 15,61
23 10,08 25,52 15,44
24 9,69 24,93 15,25
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Pacientka ¢.3

Ozarena ¢ast z celkového objemu levé plice

Davka . - . R Rozdil
[Gy] Ozareni samotného | Ozareni prsu i uzlin [%]
prsu [%0] [%0]
25 9,33 24,32 14,99
26 9,02 23,74 14,71
27 8,74 23,12 14,38
28 8,47 22,55 14,08
29 8,22 21,98 13,76
30 7,97 21,45 13,48
31 7,12 20,95 13,23
32 7,47 20,46 12,99
33 7,21 20,02 12,81
34 6,95 19,57 12,62
35 6,69 19,16 12,47
36 6,43 18,73 12,30
37 6,17 18,32 12,15
38 5,90 17,87 11,97
39 5,61 17,38 11,77
40 531 16,85 11,54
41 4,98 16,24 11,26
42 4,59 15,57 10,97
43 4,13 14,76 10,63
44 3,52 13,83 10,31
45 2,67 12,76 10,09
46 1,43 11,24 9,81
47 0,25 8,91 8,66
48 0,02 5,53 5,51
49 0,00 2,54 2,54
50 0,00 0,51 0,51
51 0,00 0,05 0,05
52 0,00 0,00 0,00
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4 DISKUZE

4.1 Rizika radioterapie

Ve studii, porovnavajici riziko vzniku sekundarnich malignit u pacientek 1é¢enych pooperaéni
radioterapii a u pacientek u nichz nebyla v radioterapie pouzita, byla shroméazdéna data z 22
studii, zahrnujicich 245 575 pacientek ozatfovanych a 277 164 pacientek neozafovanych. U
ozafovanych pacientek byl standardizovany incidencni pomér 1,23, u neozatfovanych 1,08.
Pacientky, které byly 1éceny radioterapii mély tedy vyssi riziko vzniku sekundarnich malignit

a Vv prub¢hu 10-15 let od diagnozy karcinomu prsu se toto riziko zvySovalo. (Grantzau, 2016)

Expozice srdce pii radioterapii, mize vést ke zvyseni rizika vzniku ischemické choroby srdecni.
Byla provedena studie, ktera zahrnovala 2168 Zen, které podstoupily radioterapii, z nich 963
prodélalo srde¢ni piithodu a 1205 ji neprodélalo. U vSech pacientek se zjiStovala davka
obdrzena srdcem. Celkovy primér davek pro celé srdce byl 4,9 Gy, pfi¢emzZ vyskyt srdenich

prihod se linearné zvySoval o 7,4 % s rostouci davkou obdrzenou srdcem. (Darby, 2013)

Studie zamétena kromé vzniku sekundarnich malignit také na riziko vzniku karcinomu plic a
srde¢nich chorob u kutacek a nekuracek zjistila, ze u dlouhodobé kouticich pacientek bylo za
pouziti modernich technik absolutni riziko vzniku karcinomu plic 4 % a u nekutacek 0,3 %.
Riziko kardidlni mortality bylo u dlouhodobych kutacek 1 % a u nekuracek 0,3 %. (Taylor,
2017)
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(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5548226/)
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4.2 Shrnuti

V 1é¢b¢ karcinomu prsu ma radioterapie zasadni a nezastupitelnou roli. Je vsak také spojovana
se zvySenym rizikem vzniku sekundarnich malignit, jako je ischemick4 choroba srde¢ni ¢i
karcinomy plic. Je proto nutné zvazit pfinos a rizika radioterapie. U dlouhodobych kurakt
mohou rizika radioterapie pievazovat nad jejimi benefity. Pokud se vSak jedna o byvalého

kuréka, nebo nekutéaka, benefity radioterapie pievazuji jeji rizika.
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5 ZAVER
5.1 Obecné shrnuti

Prace slouzi k popsani problematiky karcinomu prsu. Je v ni poukazano na skuteCnost, Ze
Bohuzel vsak 1 pies rozsifené povédomi o této nemoci piijdou nékteré pacientky

s onemocnénim v natolik pokroc¢ilém stadiu, ze nadéje na tispé$nou 1éCbu je miziva.

Vzhledem k systémovému charakteru tohoto onemocnéni je nutna spravné zvolena lécba, na

niz se podili 1ékafi, radiologicti fyzici a radiologicti asistenti

5.2 Popis prace

V teoretické casti jsem popsala karcinom prsu. Vénovala jsem se rizikovym faktorim jeho
vzniku, jako ve€k, nebo genetika. Kazdy z popsanych faktori zvySuje uréitou mirou riziko
vzniku onemocnéni a je nutné na né brat ohled v prevenci. Déle jsem vyjmenovala a popsala
druhy invazivnich a neinvazivnich karcinomi prsu, moznosti diagnostiky a TNM klasifikaci
nadort. V Casti zabyvajici se 1ébou jsem uvedla moznosti 1écby, a to nejen 1écbu
chemoterapeutickou, chirurgickou, hormonalni, ale pfedevs§im 1é€bu pomoci radioterapie.
Radioterapie ma v 1é¢bé karcinomu prsu velké vyuziti. Pouzivéa se 1écba radikalni, kterd ma
onemocnéni piimo vylécit, adjuvantni lécba majici za Ukol znicit jeho pozlstatky,
neoadjuvantni 1é¢ba slouZzici ke zmenseni nadoru na operovatelnou velikost a paliativni 1écba
s ucelem ulevit pacientce od obtizi. Popsala jsem ozatovaci techniky od téch starSich, jako je
2D-RT, ptes standartné pouzivané 3D-CRT, aZ po protonovou terapii. Ozafovaci techniky jsem

dale rozdélila podle pouzitych ozatovacich poli a podle ozafované oblasti.

V praktické ¢asti jsem z nasbiranych dat vyhodnotila, Ze pti ozaieni samotného prsu je zatizeni
plic mensi, neZ pfi ozafeni prsu i regionalnich lymfatickych uzlin. K vétsimu zatiZeni plic
dochazelo u vsech tii pacientek a je tedy pravdépodobné, Ze je tato skutecnost pravdiva, a to i

S ohledem na vétsi ozarovanou oblast.
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