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ANOTACE

Bakalafska prace sndzvem ,,Boost v radioterapii karcinomu prsu“ je rozdélena do dvou
zakladnich Casti. Teoreticka ¢ast se zabyva obecnymi informacemi o karcinomu prsu, uvadi
Ctenafe do vybrané problematiky, popisuje moznosti 1éCby, zejména léCbu radioterapii.
Vyzkumné ¢ast prace porovnava ozafeny objem levé plice a srdce pii vyuziti rozdilnych

ozafovacich technik.

KLICOVA SLOVA

Karcinom prsu, radioterapie, boost, PBI

TITLE

Boost in radiotherapy of breast cancer
ANNOTATION

The bachelor thesis with title “Boost in radiotherapy of breast cancer” is divided into two basic
parts. The theoretical part deals with basic information about breast cancer, describes treatment
options, especially radiotherapy treatment. The research part compares irradiated volume of left

lung and heart on using different irradiation techniques.
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UVOD

Karcinom prsu je jednim z nejcastéjSich nddorovych onemocnéni, postihuje zejména Zeny.
Nejvétsi incidence tohoto onemocnéni je ve vyspélych zemich a kazdy rok nartista. Rostouci
pocet pripadl je vSak CasteCné zplisoben zlepSenou diagnostikou. Postupem cCasu se stéle
zlepSuje 1éc¢itelnost onemocnéni, a to diky prevenci, kterd umoznuje zachyt v ¢asnych stadiich
onemocnéni. Velké pokroky mizeme také pozorovat v oblasti hormonalni a biologické 1écby,
ktera se jevi jako velice perspektivni. Na snizovani imrtnosti se také podili 1é€ba chemoterapii

v kombinaci s ostatnimi 1é€ebnymi metodami, a to zejména radioterapii.

Prace je rozdélena do dvou Casti. Teoretickd Cast se zabyva problematikou karcinomu prsu,
zejména jeho 1écbou. Daéle je popsan screening onemocnéni, diagnostika, etiologické faktory,
klasifikace a typy karcinomu prsu. Nejdetailnéji je rozebrana radioterapeuticka 1écba, kterou se

zabyva 1 vyzkumna ¢ast prace.

Vyzkumna ¢ast je zaméfena na rozdil ozafené plochy plic a srdce u pacientek, které jsou léceny
pomoci radioterapie celého prsu, celého prsu s boostem, a metodou PBI. Jsou stanoveny rozdily

ozéatenych ploch u dvaceti pacientek a vysledky jsou prezentovany pomoci tabulek.
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1 CILE A METODY PRACE

1.1 Popis problematiky karcinomu prsu a jeho 1écby

Cilem teoretické c¢asti prace je popsat karcinom prsu a jeho komplexni 1écbu.

1.2 Srovnani zatiZeni srdce a plic p¥i riznych metodach ozareni
Cilem praktické ¢asti je porovnat zatiZeni srdce a plic pii ozafeni samotného prsu, pii ozareni

celého prsu s boostem a pti uziti metody PBI.

1.3 Metody k dosaZeni cile

Teoreticka ¢ast je zpracovana ve formé literarni reSerSe zabyvajici se problematikou karcinomu
prsu. V jednotlivych kapitolach je popsana anatomie prsu, karcinom prsu a jeho etiologické
faktory, diagnostika a lécba. Informace byly sbirany zkniznich i internetovych zdroj,
tuzemskych 1 zahrani¢nich.

Ve vyzkumné ¢asti jsou ziskand data zaznamendna a zpracovana do tabulek pomoci softwaru

Microsoft Excel.
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TEORETICKA CAST

Teoreticka Céast se zabyva anatomii prsu, ddle karcinomem prsu a jeho komplexni 1é¢bou.
Jednotlivé kapitoly popisuji metody 1écby karcinomu prsu, moznosti jejich uziti a nezddouci

ucinky.

2 ANATOMIE PRSU

MIlécna zlaza patii mezi nejveétsi kozni z1azy s apokrinni sekreci. Spolecné s tukovym polStarem
tvofi vyvySeninu zvanou prs, mamma. Prs mizeme rozdélit do n¢kolika tvarovych typt.
Plochy, nizky prs miskovitého tvaru nazyvame mamma disciformis. Polokulovity prs, mamma
spheroidea, je povazovan za klasicky, vyskytuje se vSak pouze v pfechodném obdobi a
nahrazuje ho prs hruskovity, mamma piriformis, pod kterym se za¢ina vytvaret ryha, sulcus
inframammalis. Poslednim typem je mamma pendula, tedy ochably prs. Ve stafi tuk mizi a

dochazi ke zmensovani Zlazového télesa prsu. (Cihak, 2016)

Kuze prsu je tenkd, svétla a bohaté inervovana. Na vrcholu prsu se nachédzi dvorec, areola
mammae, ktery ma primér 3-5 cm, v obdobi gravidity se zvétSuje. Pigmentace je podminéna
celkovou pigmentaci Zeny, u svétlovlasych typi je riZzovy, u tmavych typt hnédy. Po obvodu
dvorce se vyskytuji drobné hrbolky se zlazkami, které¢ jsou stavebné shodné s mlé¢nou zlazou.
Uprostied dvorce je prsni bradavka, vétSinou mirné vyvySend, ale mize byt i lehce vklesla. Na
jejim hrotu Gsti mlékovody, které prichazeji z hloubky Zlazy. Na vrcholku bradavky tsti pomoci
15-20 otvlrki. Bradavka také obsahuje mazové zlazky, které pomoci svého sekretu chrani kuzi
pfed maceraci mlékem a slinami kojence. Ve dvorci je hladka svalovina, kterd se na hrotu
bradavky upina do ktize, tudiz smrst'uje prsni dvorec a vyzdvihuje bradavku. Je citliva na dotek.

(Cihak, 2016)

T¢leso zlazy je tvoteno vlastni zldzou, kterd je ulozend uvniti prsu. Do axily vysila vybézek,
processus axillaris. Zldza z vétsi ¢asti naléha na musculus pectoralis major, z mensi &asti na
musculus serratus anterior. Zlaza dospélé Zeny je tvotfena 15-20 laloky, které jsou oddélené
vazivovymi septy. V kazdém laloku se nachazi sekre¢ni laliicky a systém rozvétvenych vyvodu.
Ty se poté spojuji v mléény vyvod. Mlécna zlaza je apokrinni, stejn¢ jako velké kozni potni
zlazy. Sekret zlazy je b€hem prvnich dnd po porodu vodnaty a nazloutly, nazyva se mlezivo.
Poté se méni v typické bilé mléko. Mlécna Zlaza je obalena tukovym plastém, ktery tvori

premammarni a retromammérni tukova tkan. (Cihak, 2016; Grim, 2014)
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3 KOMPLEXNI LECBA KARCINOMU PRSU

3.1 Karcinom prsu

Karcinom prsu piedstavuje nejcastéj$i maligni onemocnéni Zen po celém svété. Nové piipady
karcinomu prsu stale pfibyvaji, obzvlast’ ve vyspélych zemi zapadni Evropy a USA. ZvySuje se
s vékem, nejéast&ji jsou postizeny Zeny ve véku 50 az 75 let. Mortalita v Ceské republice
zlstava stejnd, v poslednich letech dokonce kleséa. Tento fakt je zplisoben casnou diagnostikou

a ucinngjsi 1écbou casnych i pokrocilych stadii karcinomt prsu. (Tomasek et al., 2015)

3.1.1 Screening

Cilem screeningu je aktivni odhalovani karcinomu prsu v ¢asnych stadiich a pred tim, nez se
dokdze rozsifit cévnim fecistém. Screening v podobé mamografie vyznamné sniZuje umrtnost
zpusobenou karcinomem prsu. Nejvetsi vytéznost je u zen nad 50 let véku. Screeningovy test
by mél byt jednoduchy, levny, snadno proveditelny a lehce interpretovatelny. Mamografie
levna neni, jelikoZ potfebuje specidlni piistrojovou techniku, ale dokaze detekovat az 95 %
karcinomit v populaci bezptiznakovych zen proSlych screeningem. Zatim mamografie
pfedstavuje jedinou a nejefektivnéjsi screeningovou metodu, kterd véas odhali karcinom prsu u

bezptiznakovych zen. (Abrahamova, 2019)

3.1.2 Typy karcinomu prsu

RozliSujeme dva zakladni typy karcinomu prsu — lobuldrni a duktalni, podle toho, zda nddorova
tkan napodobuje spise buiiky lobulli ¢i dukti. Dle toho, zda nddorové bunky jiz ziskaly
schopnost prortiistat z ptivodnich lobulti ¢i vyvodd do okolni tkdné se rozliSuji nadory
neinvazivni (in situ) a nddory invazivni. Tyto zminén4 kritéria pak rozd€luji karcinomy prsu do
ctyt zakladnich kategorii — lobularni karcinom in situ, duktdlni karcinom in situ, duktélni

invazivni karcinom a lobulérni invazivni karcinom. (Ryska, 2014)

Karcinomy rostouci in situ nemaji schopnost metastazovat. Nebezpec¢i spociva ve zméné na
invazivni karcinom. Invazivni karcinomy jiz pronikly do okolni tkané, ptipadné ziskaly ptistup
k lymfatickym nebo krevnim cévam, takze existuje nebezpeci jejich metastatického Sifeni
v téle. Kromé vyse popsanych zakladnich ¢tyf typh karcinomu prsu se vyskytuje celd fada
vzacngjSich podtypu, které¢ predstavuji kolem 10 % vSech invazivnich karcinomu. (Ryska,

2014)

Kromé urceni histologického typu nadoru je nezbytné posoudit stupent diferenciace — grade.

Zatimco dobie diferencované nadory (grade 1) rostou nejpomaleji a nejmén¢ agresivne, malo
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diferencované karcinomy (grade 3) rostou rychle, maji tendenci k Sifeni do okoli a

metastazovani. (Ryska, 2014)

3.1.3 TNM Kklasifikace

TNM systém slouzi k jednoduchému popisu rozsahu nadoru a ur€eni stadia onemocnéni.
Stadium onemocnéni je pak jednim z kritérii, podle kterych se Iékat rozhoduje pti volbé 1écby.
TNM systém neni univerzalni, ale pro kazdou nadorovou lokalizaci je vypracovan vlastni
systém. Ttidéni podle systému TNM je zalozeno na stanoveni T (tumor), N (noduli), M

(metastaza). (Soumarova et al., 2019)

T (tumor) uréuje rozsah primarniho nadoru. Cislice 1-4 se pfipojuji k pismenu T a uréuji rozsah
primarniho loziska. Stanovuje se pomoci klinického a diagnostického vySetieni. Pokud nelze
primarni lozisko dostupnymi vySetfenimi zjistit, pouziva se symbol TO. V ptipad¢, Ze velikost
nadoru nelze urcit nebo nebyla provedena dostupna vysetieni ke zjisténi primarniho nadoru, je

uzivan symbol TX. Karcinom in situ oznacujeme symbolem TIS. (Soumarova et al., 2019)

N (noduli) uréuje stav regiondlnich miznich uzlin. Je pfesné stanoveno, které uzliny jsou pro
danou nadorovou lokalizaci regiondlni, neboli spadové. Také zde je piesnd charakteristika
popisovana piipojenou Cislici. N1-N3 znaci postizeni regionalnich miznich uzlin, NO negativni

nalez a NX vyjadiuje, Ze nalez na uzlinach nelze spolehlivé urcit. (Soumarovi et al., 2019)

M (metastdza) popisuje pfitomnost ¢i nepiitomnost vzdalenych metastdz, véetné metastaz
v regiondlnich miznich uzlindch. Kategorie M1 muze byt dale upfesnéna podle lokalizace —

plicni, kostni, jaterni metastazy. (Soumarova et al., 2019)

TNM klasifikace, kterd je u pacienta stanovena, se jiz nesmi ménit. Na zdklad€ dalSich
operacnich vySetfeni i histologie se vSak mulZe doplnit, oznacuje se jako patologicka

klasifikace, se symbolem p — pT, pN, pM. (Soumarova et al., 2019)

3.1.4 Etiologické faktory
Vznik karcinomu prsu dosud neni zcela jasny. Jsou vSak znamé urc€ité rizikové faktory, které

riziko vzniku této nemoci zvySuji. (Tomasek et al., 2015)

Kolem 5-10 % karcinomi prsu je podminéno geneticky. Nej€astéj$i mutace v genové oblasti
jsou BRCA1 a BRCA2. Tyto geny jsou pienaSeny obéma pohlavimi, ale onemocnéni jen
ncktefi ¢lenové rodiny i pres pritomnost genu. Genoveé podminény je také hereditarni karcinom
prsu, ktery se Casto vyskytuje bilaterdln€ a vétSinou postihuje zeny mladsi 35 let. Rizikovy

faktor také pfedstavuje pfitomnost nddorového onemocnéni prsu v osobni ¢i rodinné anamnéze,
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zvlasté u karcinomu, ktery se vyskytuje bilateralné, a postihuje Zeny mladsi 40 let, a to i bez

pfitomnosti uvedenych gentl. (Tomasek et al., 2015)

DalSim faktorem ovliviiujicim vznik karcinomu prsu jsou hormondlni zmény, které jsou
podminény delsi expozici estrogentl. Jedna se o ¢asnou menstruaci, pozdni menopauzu, prvni

graviditu po 30. roce, kratkou laktaci. (Tomasek et al., 2015)

Vznik karcinomu prsu je také ovlivnén stravou a Zivotnim stylem. Piti alkoholu, zvySeny ptijem
tukli a vahovy narst s nedostatkem fyzické aktivity se podileji na této skute¢nosti. Vyznamné
riziko také predstavuje ionizujici zafeni, hlavné pfed 40. rokem Zivota, naptiklad ozatovani pro

Hodkingovu chorobu. (Tomasek et al., 2015)

3.1.5 Diagnostika
Mezi pfiznaky nemoci prsu fadime vyskyt rezistence v prsu nebo v axile, nové vzniklou retrakci

bradavky, patologickou sekreci z bradavky, retrakci, zesileni a zarudnuti ktize. (Strnad, 2014)

Nejzakladngj$im vySetienim prsu je klinické vySetfeni, kdy se pohledem hodnoti symetrie prsi,
zarudnuti kize. Dale je hodnocena bradavka, predevSim vyskyt sekrece, zarudnuti nebo
retrakce, u které je nutno zjistit, zda je vrozena nebo nastala v neddvné minulosti. VySetieni
prsu se také zaméfuje na spadové lymfatické uzliny v axile. Benigni i maligni malformace se
nejcastéji vyskytuji v hornim zevnim kvadrantu prsu, ktery ma nejvyssi obsah tkané. Pokud je
pfi klinickém vySetfeni nalezena hmatna formace, musi byt ovéfena pomoci mamografického
nebo sonografického vySetteni. U zen do 35-40 let preferujeme sonografii, u starSich zen je

vhodnéjsi mamografie. (Strnad, 2014)

Mezi zakladni diagnostické vySetfeni prsu fadime mamografii. V rdmci screeningu je toto
vySetieni indikovano u Zen ve vé€ku od 45 let jedenkrat za 2 roky. U zen mladych, t€hotnych
nebo kojicich a u Zen s denzni zldzou je provadéno ultrazvukové vysetieni. Také se vyuziva
jako dopliujici metoda k mamografickému vySetieni pii nejednoznacnych nalezech. (Tomasek

et al., 2015)

U mladych Zen se suspektnim nalezem nebo u nositelek zarodecné mutace genu BRCA je
provadéna magnetickd rezonance prsu. Toto vySetfeni se také vyuziva k vylou€eni
multifokality a multicentricity karcinomu prsu, recidivy v jizvé ¢i k hodnoceni 1écebného

ucinku neoadjuvantni 1écby. (Strnad 2014; Tomasek et al., 2015)

Pii nalezu patologického loziska je nutné provedeni odbéru vzorku biologického materidlu

pomoci biopsie, kterd umozni histologicky rozbor. Tato metoda mize vyuzivat punkci tlustou
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jehlou. Ziskdme vélecek tkan¢ sily jehly a délky az 2 cm. Biopticka jehla se navadi pomoci
ultrazvuku nebo stereotaktickym zatfizenim mamografu. V soucasné dob¢ je tato metoda

standardem diagnostiky karcinomii pted dalsi 1écbou. (Strnad, 2014)

3.2 Lécba karcinomu prsu

Strategie pro 1écbu karcinomu je uréena multidisciplinarnim tymem, ktery zahrnuje radiologa,
chirurga, onkologa, radia¢niho onkologa, patologa, psychologa, plastické¢ho chirurga, 1¢kate

paliativni péce a dalsi odborniky. (Vokurka et al., 2018)

3.2.1 Chirurgicka lécba

Chirurgicka 1écba hraje hlavni roli v 1é¢bé lokalizovaného karcinomu prsu. Operacni vykon
zahrnuje vykon na prsu a na regionalnich miznich uzlinach. Chirurgicky vykon ma cil kurativni,
tedy odstranit loziska tumoru s bezpecnostnim lemem, a cil diagnosticky, vedouci k ziskani
material pro histopatologické vySetieni nadoru. Dosédhnout pfiznivého kosmetického efektu se
snazi cil esteticky. RozliSujeme dvoji rozsah operace na prsu — parcidlni mastektomii, kde je

¢ast prsu zachovana, a totalni mastektomii, kdy se odebere cely prs. (Coufal et al., 2011)
Totalni mastektomie

Pti totalni mastektomii dochézi k odstranéni celého prsu, tedy klize, dvorce, bradavky a tkané
prsu. Pivodné se odstranovaly i prsni svaly, v soucasnosti modifikovana mastektomie je vSak
zachovava. Tento vykon se provadi zejména pii znacné velikosti nadoru, pfi nevhodném
poméru mezi velikosti nddoru a velikosti prsu, pii nevhodnosti nasledné radioterapie, nebo na
pfani pacientky. Soucasti operace je také vykon na spadovych podpaznich lymfatickych
uzlinach v rozsahu exentrace axily, tedy vynéti tkan€ podpaZzi, nebo odbér sentinelové uzliny.

(Abrahamova, 2019)

RozliSujeme nékolik typt totalnich mastektomii. Radikdlni modifikovana mastektomie je
totalni mastektomie s odstranénim podpaznich lymfatickych uzlin etdze I a II. U klasické
mastektomie se odstraniuje cely prs, tedy kiize, bradavka, dvorec a tkané prsu. Kizi Setfici
mastektomie je odstranéni tkdné prsu vcetné dvorce a bradavky, kdezto u subkutidnni
mastektomie dochédzi odstranéni tkané prsu, ale je zachovan cely kozni kryt véetné dvorce
s bradavkou. Odstranéni tkané s ponechanim bradavky oznacujeme jako areolu Setfici
mastektomii. U jednoduché mastektomie se odstraiiuje cely prs, ale je vynechan vykon na

podpaznich lymfatickych uzlinach. (Abrahdmova, 2019)
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Parcialni mastektomie

Rozsifeni vykonii zachovavajicich prs je vyznamnym pokrokem. Tyto vykony musi byt ve
vétsing piipadi doplnény adjuvantni radioterapii, tento postup je adekvatni totdlni mastektomii.
Vyznamné kritérium kvality provedeni chirurgického vykonu je predstavuje radikalita
chirurgické resekce prsu s dostatecnym lemem zdravé tkané. Pred operaci je nutné nador
lokalizovat pro lepsi orientaci operatéra ve zlaze. Provadi se oznacenim rozsahu tumoru pomoci
uhlikovych markerit (obvykle pii pouziti neoadjuvantni chemoterapie) nebo lokaliza¢nim
dratkem. Resek¢ni okraje posuzuje patolog na tkdfiovém preparatu tak, aby bylo mozné vysetfit,
popsat a posoudit radikalitu vykonu na vSech Ctyfech stranach. Nutnd je také lokalizace liizka
tumoru, ke které se nejcastéji pouzivaji titanové svorky. I parcidlni mastektomie je doprovazena

vykonem na spadovych podpaznich uzlinach. (Abrahdmova, 2019)

Caste¢né vykony na prsu mizeme rozlisit podle svého rozsahu. U tumorektomie dochazi
k odstranéni nadorového loziska i s lemem zdravé tkan€, u lumpektomie se odstranuje lozisko
tumoru s vétSim lemem zdravé tkané. Odstranéni segmentu, tedy anatomicky definovaného
okrsku Zlazy, nazyvame segmentektomie. Pomoci parcialni resekce se odstrafiuje anatomicky

nedefinovany okrsek zlazy. (Abrahdmova, 2019)
Odbér sentinelové uzliny

Odbér prvni spadové lymfatické uzliny snizuje vyskyt nejcastéjsi pooperacni komplikace po
exentraci uzliny, kterou je lymfedém horni koncetiny. Vychazime ze skutecnosti, ze velka ¢ast
pacientek s karcinomem prsu nema spadové lymfatické uzliny postizeny metastazami
primarniho nadoru. Je prokézano, ze v piipadé€ postizeni spadovych uzlin je infiltrovana nejprve
sentinelové uzlina a teprve poté uzliny dalsi. Proto je u indikovanych ptipadii dostacujici
histologické vySetfeni prvni spadové uzliny pro staging onemocnéni. Pokud tato uzlina

neobsahuje nadorové bunky, v odstranovani dalSich uzlin se nepokracuje.

Lokalizace sentinelové uzliny se provadi pomoci patentni modii nebo techneciem *™Tc. Tyto
latky se aplikuji do blizkosti nddoru, kde jsou vychytany do lymfatického systému. Vysledkem
je zobrazeni sentinelové uzliny pro operatéra, ¢imZ je umoznéno jeji odstranéni. (Abrahamova,

2019)
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3.2.2 Hormonalni lé¢ba
Hormonalni 1écba se zahajuje v ptipadé, Ze nadorové buiiky jsou citlivé na estrogenové nebo
progesteronové receptory. Takovy tumor je hormondlné-senzitivni, tedy jeho buiky jsou

podnécovany k riistu Zenskym pohlavnim hormonem estrogenem. (Friedrichs et al., 2017)

Principem hormonalni 1é¢by je odebrani estrogeni télu, ¢imz nador ztraci zaklad pro svij rust.
Kompetitivni hormonélni 1écba je zalozena na principu soutéZeni piirozeného hormonu
s antthormonem o misto na hormonalnich receptorech. Nej€astéji je pouzivan tamoxifen, ktery
ma antiestrogenni uc€inky, ale zaroven ma c¢éaste€né zachovanou estrogenni aktivitu, je
estrogenni antagonista. Pfi blokadé receptoru je znemoznéna vazba estrogent, ¢imz se blokuje
nadorova proliferace a riist. Antihormony jsou podavany ve form¢ tablet nebo injekéné a jsou
davkovany podle reakce rakovinnych bun€k na hormony, dle stadia onemocnéni a vztahu vici
menopauze. Pfi inhibi¢ni, neboli blokujici 1é€b€ jsou uplatiiovany latky, které blokuji tvorbu
estrogenu v perifernich tkanich a nadledvinach, a to u pacientek s ukoncenou ovaridlni
hormonalni 1écbou, tedy po menopauze. Do této skupiny patii zejména inhibitory aromataz.
Tyto latky blokuji aromatdzu, coz je enzym, ktery pieménuje steroidy na estrogeny
v nadledvindch a ¢aste¢né v periferii. Vysledkem je nedostatek estrogenti. (Friedrichs, 2017;

Abrahamova, 2019)

K hormonalni 1é€b¢€ jako adjuvantni terapii se uziva tamoxifen a inhibitory aromatazy. Délka
adjuvantni hormonoterapie se stale prodluzuje, u drobnych nadori je mozné podavani po dobu
5 let, u ostatnich nadorti by méla 1écba trvat minimalné 5 let a u nddori s pozitivitou axilarnich
uzlin byl prokézan benefit 10letého uzivani. Tento zplsob 1é€by miize vykazovat vedlejsi
ucinky, jako je naptiklad kolisani nalad, podrazdénost, tachykardie, inkontinence, infekce

mocovych cest, poruchy spanku a unava. (Palacova, 2019; Friedrichs, 2017)

DalSim typem hormonalni 1é€by je ablaéni hormonalni 1é¢ba. Spociva v odstranéni zdroje, ktery
produkuje hormony se stimulaénim u¢inkem na karcinom prsu. Patii sem zejména blokada
funkci vajecnikd, tedy ovarektomie. Ovarektomie miize byt provedena chirurgicky, ozafenim,
nebo medikamentdzné - GNRh agonisté. Efekt chirurgické ovarektomie je témét okamzity, u
radiacni kastrace nastupuje od 2. do 10. tydne po ozafeni. Efekt medikament6zni ovarektomie
nastupuje také pozdé&ji, ale vyhodou je vratnost Gc¢inku, jelikoZ po ukonceni 1écby se Casti
nemocnych ovaridlni funkce obnovi. Chirurgické a radiacni ovarektomie jsou nevratné a

provadi se zdsadné jen u Zen kratce pfed menopauzou. (Abrahdmova, 2019)
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3.2.3 Radiacni lécba

Radioterapie, neboli 1é€ba zatenim, je nejstarsi neoperacni lécebnd metoda uzivana k 1écbé
zhoubnych nadort. Nejprve byly k radioterapii vyuzivany rentgenové paprsky, poté se zacaly
uplatiiovat zafice z radioizotopu cesia a kobaltu pouzivanych v ozatovacich. Poté se prosadily
linedrni urychlovace, které zafeni vyrab¢ji uméle. VSechny dosud vyjmenované typy ozatovani
vyuzivaji elektromagnetické zareni. Linedrni urychlovace maji také elektronovy svazek.
Existuje také korpuskuldrni zéafeni, které vyuziva k ozafovani jaderné Castice — protony,
neutrony, elektrony. V sou¢asné dobé je v Ceské republice dostupné protonové ozafeni, které

ma své indikace a specifika. (Abrahdmova, 2019)
Brachyterapie

Druh 1écby zatenim, pii kterém zdroj zafeni neni v kontaktu s nddorem a nachdzi se v urcité
vzdalenosti od téla pacienta, nazyvame teleterapie. Pojmem brachyterapie oznacujeme
ozafovani z kratké vzdalenosti, kdy je zdroj zéfeni aplikovan do néddoru nebo do jeho tésné
blizkosti. Cilem je aplikace maximalni davky zafeni do postizené tkané za vyrazného Setfeni

zdravého okoli. (Abrahamova, 2019)

Primérni radikdlni lécba brachyterapii je vhodnd pro malé, dobife lokalizované nadory
s minimalnim rizikem Sifeni do regiondlnich lymfatickych uzlin. U rozsdhlejSich nadora
s rizikem lymfatického Sifeni se aplikuje jako podpora teleterapii. Lze uZzit i jako paliativni
lécba, kdy umoziiuje rychlé a efektivni zmirnéni obtizi. Brachyterapie také umoziuje
opakované ozéfeni tkani, takze se uplatiiuje u nékterych recidiv, naptiklad v oblasti hlavy a

krku. (Abrahamové, 2019)

Jednou z vyhod brachyterapie je, ze davka zareni puisobi pfimo na lozisko nddoru, ¢imz je
Setfena okolni tkan. Mezi dalsi vyhody patii také to, Ze je mozné v kratké dobé aplikovat vysoké
davky do cilového objemu. Za nevyhodu miizeme povazovat invazivnost této lécebné metody
a nutnost pouziti anestezie. Také mohou vzniknout komplikace, jako je krvéaceni ¢i perforace.

Nevyhodou je i1 bolestivost pfi zavadéni aplikatort. (Abrahdmova, 2019)

U karcinomu prsu se nékdy brachyterapie provadi v kombinaci se zevnim ozéafenim. Pfimo do
mista, kde se plivodné nachazel nador, se zavedou duté jehly, do kterych je specialnim
pfistrojem dopraven zafi¢, jez ozaii vysokou davkou ¢ast prsu, ze které byl nador odstranén.

Cely vykon je jednorazovy a trva ftddové desitky minut. (Abrahdmova, 2019)
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Radioterapie po totalni mastektomii

U karcinomu prsu se radioterapie pouziva Casto a jeji tloha je nezastupitelna. Klicem k vyléceni
je v8ak vzdy chirurgické odstranéni naddoru. Radioterapie je nejcastéji zafazovana po operaci.
Piedstavuje lokoregiondlni 1écbu, jejimz cilem je odstranit ptipadné mikrometastazy v prsu,
hrudni stén¢ nebo ve spaddovych lymfatickych uzlinadch a zabrénit tak vzniku lokalnich ¢i
lokoregionalnich recidiv. V ptipad¢€ ablace celého prsu se ozateni doporucuje pouze v piipadé,
ze nador byl vetsi nez 4-5 cm, tedy pomérné pokrocily, nebo pokud zasahoval do okraji
chirurgického fezu. V téchto ptipadech existuje riziko nédvratu onemocnéni, které radioterapie
vyznamné¢ snizuje. Nékteré pacientky podstupuji ablaci i u menSich nélezl, v tomto pifipadé

neni pooperacni radioterapie nutna. (Kubecova, 2009; Abrahdmova, 2019)
Radioterapie po parcialni mastektomii

Pii provedeni chirurgického vykonu, ktery odstrafiuje pouze nador s okolim a zachovava prs,
je ve vetSiné piipadi nutnd pooperacni radioterapie. Po parcidlni mastektomii totiz existuje
riziko, Ze v operovaném prsu jsou jest¢ mikroskopické zbytky nddoru, které jsou pftistroji
nezobrazitelné, a ze kterych by se mohla ¢asem vyvinout recidiva onemocnéni. Pooperacni
ozéteni prsu toto riziko mnohonasobné snizuje, ¢imz roste Sance pacientky na uplné vyléceni.

(Abrahamova, 2019)
Radioterapie axilarnich a nadkli¢kovych uzlin

Axilarni uzliny jsou ¢asto prvni misto, kam se nador §ifi, proto vSechny operace karcinomu
prsu musi zahrnovat zjisténi jejich stavu. Pokud jsou axilarni uzliny postiZzeny, ve vétSiné
pfipadli se provadi ozafeni celého fetézce lymfatickych uzlin ve stejnostranném podpazi a
kolem kli¢ni kosti. Tim se snizuje pravdépodobnost, Ze se zde nadorové onemocnéni ¢asem
projevi, a rovnéz se zamezi Sifeni nddoru témito uzlinami dal do organismu. (Abrahamova,

2019)
Ozatovani prsu s Fizenim dychanim

Pii ozafovani karcinomu prsu je jedna z Castych otdzek vliv zafeni na srdce. Kontrola ozéfeni
srdce je dileZitou soucasti tvorby ozatovaciho planu. Radioterapie je pfipravovana pomoci CT
vySetieni, na které je dobfe vidét umisténi srdce. Diky nému je mozné zareni zacilit tak, aby
prochdzelo jen prsem a srdce co nejvice minulo. Pfi pouziti modernich urychlovaci je u vétSiny
zen davka zareni v oblasti srdce tak mald, Ze neptfedstavuje Zadné riziko. U nékterych pacientek

je ale srdce blizkou prsu a ¢ast zafeni jim prochazi, v takovém piipad€ uzivame ozafovani
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v nddechu, pomoci kterého se srdce dostane do bezpecné vzdalenosti. Ozatuje se pouze

v nadechu, urychlovaé se tedy opakované vypina a spousti. (Slampa, 2017)
Parcialni radioterapie karcinomu prsu

Pooperacni ozéafeni karcinomu prsu mize byt v nizSich stadiich choroby provedeno formou
ozéateni pouze oblasti lGzka nadoru, kde je nejvétsi riziko vzniku recidivy. Jednou z moznosti
zkraceni doby 1éCby a soucasné zmenseni ozafeného objemu je parcidlni ozafeni prsu. Lze
pouzit 1écbu pomoci intraoperacniho zéafeni, brachyterapie nebo pomoci zevniho ozéafeni. Pro
castecné ozareni prsu jsou nyni k dispozici doporucent, které podporuji jeho vyznam. Parcialni
ozéfeni je alternativou k ozateni celé¢ho prsu u pacientek s nizkym rizikem (pT1, pNO, RO, G1-
2, s hormonalné zavislym tumorem nelobulérni histologie, ve véku > 50 let, bez rozsahlé slozky

duktalniho karcinomu in situ).

Parcialni ozafeni prsu je doporuCovani pfi pouziti intersticidlni brachyterapie, radioterapie s
modulovanou intenzitou dadvkou 5% 6 Gy béhem 2 tydnli nebo 3D konformni radioterapie

s konvenc¢nim dévkovéanim aplikovana obvykle davkou 40 Gy (15 x 2,67 Gy) po dobu 3 tydnii.

Intersticialni brachyterapie je jedna z metod ozafeni v misté lizka nadoru prsu. Brachyterapie
je metoda vnitiniho ozéfeni, kdy se do dané¢ho objemu tkané ¢i orgdnu zavadi radioaktivni zdroj
iridia. Vyhodou této metody je krat$i doba trvani 1écby (1 tyden) proti standardnimu ozéfeni
linearnim urychlova¢em v rozsahu 5-7 tydnd. Pii samostatné intersticialni brachyterapii jsou
nejdiive v celkové anestezii zavedeny do ltizka nddoru vodice radioaktivniho zdroje. Jsou
ohebné, po celou dobu ozafovani ziistavaji zavedeny v prsu. V dal$im pribéhu vykonu jiz neni
anestezie nutnd. Samotné ozatrovani probiha dvakrat denné po dobu 4-5 dnti. Pti kazdém ozéteni
se vodice pripoji k pfistroji, ktery automaticky zavede zdroj zafeni do pozadované¢ho objemu
prsu. Cilené se 0zafi pouze lizko nddoru s bezpecnostnim lemem a tim se snizi ozafeni okolnich
zdravych tkani. Vlastni ozafeni trva kolem 5 minut a vétSinou se provadi v osmi frakcich
dvakrat denné. Po poslednim ozafeni jsou vodi¢e zprsu vyjmuty. Lécba samostatnou
intersticidlni brachyterapii vyzaduje hospitalizaci, jejiz celkova doba je pfiblizné deset dni.
Brachyterapie méa u vybranych nemocnych stejny lécebny efekt a nizs$i pozdni nasledky nez

1é¢ba zevni radioterapii. (Slampa, 2017)
Planovani radioterapeutické 1é¢by
Precizni napldnovani pfedstavuje dilezitou podminku G¢inné a bezpecné 1écby. Indikaci

radioterapie u kazdého pacienta stanovuje tym, ktery obvykle tvoii patolog, chirurg, radiacni
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onkolog a chemoterapeut, poptipadé¢ dal§i odbornici. Radia¢ni onkolog stanovuje cilovy objem
ozéfeni, ktery zaujima nador s oblasti pfedpokladan¢ho mikroskopického $ifeni a bezpecnostni
lem kompenzujici pohyb organii a drobné nepfesnosti zaméteni ozafovacich poli. Cela oblast
zajmu se vymezuje pomoci CT. V dalsi fazi se modeluje rozlozeni davky z riznych kombinaci
svazku zarfeni. Témto svazklim se nejcastéji fika ozatovaci pole. Nador miizeme ozafovat
z riznych smérh riznym poctem rizné velkych poli. Optimalni ozatovaci plan je takovy, kdy
je dosazeno nejlepsiho pokryti cilového objemu pozadovanou ddvkou a minimalni ozafeni
zdravych tkani. Ozatovaci plan vytvaii radiologicky fyzik ve spolupraci s 1ékafem. Spravnost
ozafovacich poli se kontroluje na pacientovi pomoci simuldtoru, az poté se ozafuje na
ozatovaci. Pii tom se znovu kontroluje piesnost ozaieni. Ovétreni presnosti se provadi pomoci
IGRT pfimo na linearnim urychlova¢i. Hlavni vyhodou proti ostatnim technikdm je
trojrozmérné zobrazeni a moznost okamzité korekce polohy pacienta pted ozéatfenim. (Petera,

2014)
Techniky radioterapie

Radioterapie fizend obrazem, IGRT, je specidlni technika ozafovani vyuzivajici zobrazovacich
metod v ozafovné pred nebo v pribéhu ozafovani. Pro spravné ozéafeni je velmi dilezité, aby
pacient lezel na ozafovacim stole pokazdé v naprosto stejné poloze jako pii planovani
ozafovani. Odchylky polohy v prib¢hu ozafovani mohou vznikat zménou polohy, i malym
pohybem, néplni organt, jako je moCovy méchyt ¢i konecnik, dychanim. IGRT zajiSt'uje presné
zamé&feni svazkl na ozatfovaci. Béhem ozafeni se kontroluje poloha pacienta pravidelnym
snimkovanim, jestli nedochazi k vyznamnym odchylkdm. Hodnotime jednotlivou velikost
odchylky nastaveni, i systémovou chybu. V ptipad¢ potieby se provadi korekce srovnavacich

zna¢ek umisténych na pacientovi €1 na fixacni masce. (Slampa, 2017)

Radioterapie s modulovanou intenzitou, IMRT, je technika, ktera cilen¢ kopiruje nepravidelny
tvar ozafovaného objemu. Tvarovanim ozafovaného pole se moduluje také intenzita svazku,
¢imz dochazi k dal§imu zlepSeni distribuce davky. Zaroven mizeme dosdhnout i rozdilného
rozlozeni davky v ozafovaném objemu. Navic je ziskdn prudky dédvkovy spad do okoli a 1épe

se Setii okolni zdravé tkang. (Slampa, 2017)

VMAT technika radioterapie je forma radioterapie IMRT, kdy se k modulaci intenzity svazku
zateni pomoci kolimatoru ptfiddvd modulovany pohyb ramene urychlovacde, modulace
davkového ptikonu a také dynamicka zména polohy clon. Dodani davky probiha za souc¢asného

pohybu ramene, hovofime tak o objemové modulované radioterapii kyvem — Volumetric
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Modulated Arc Therapy (VMAT). Pomoci této techniky miizeme dosahnout vysoce
konformniho prozateni cilového objemu a zaroven zajistit potiebny strmy spad davky do okoli,
¢imz je zajisténo maximalni Setfeni zdravych tkani. Pfinosem je také rychlost dodani potiebné
davky zafeni. Zkraceni doby potfebné pro ozareni je komfortem nejen pro pacienty, ale snizuje
se také riziko pohybu pacienta béhem ozéfeni, a tim se snizuje riziko nepfesného ozafeni.
DalSim pozitivnim efektem této metody je zkraceni Cekaci doby a zvySeni vyuzitelnosti

pfistroje. (Slampa, 2017)

Dalsi metodou je protonova radioterapie, kterd uziva skenovani tuzkovym svazkem, je Setrna a
ucinna modalita zevni radioterapie. Pfi tomto druhu ozafovani se misto vysokoenergetickych
protontl pouzivaji urychlené protony. Jedna se o tézké kladn¢ nabité Castice, které se ve tkani
chovaji jinak nez fotony. Maji ostry davkovy spad, tésn€é pred koncem své drahy predaji
maximum své energie do tkan¢. Poté davka prudce klesne a minimalizuje se tim ozéfeni
zdravych tkdni umisténych za vzdalenosti pfedaného maxima. Pro ozafovani lze uzit riznou
energii protond. Vysledkem je, Ze takto je mozné ozafit témét libovolné tvarovany cilovy objem
v lidském téle a pfitom minimalizovat ozafeni okolni tkdné. SniZeni davky na okolni zdravé
tkan¢ vyznamné snizuje toxicitu 1é¢by. Protonova radioterapie je spojena v porovnani
s klasickym fotonovym ozatovanim s velmi nizkou davkou na okolni zdravé tkan¢, ¢imz klesa
pravdépodobnost vzniku vedlejsich uc¢inkl a indukovanych druhotnych malignit. Jednoznacny

benefit protonové terapie vSak neni prokazan. (Abrahdmova, 2019)
Vedlejsi ucinky radioterapie

Radioterapie je obecné snaSena velmi dobfe, ale neni zcela bez vedlejSich ucinkd. Je nutné si
uvédomit, Ze stejnd davka zafeni na stejnou oblast nemusi u rznych lidi vyvolat stejnou reakci.
Jestli se nezadouci ucinky projevi jako ¢asné nebo pozdni souvisi pfedevsim s typem tkani,
ktery je zafenim poskozen. Casné vedlej§i u¢inky se projevuji jiz béhem radioterapie a
odeznivaji nejpozdéji v intervalu n€kolika malo tydni po jejim ukonceni. Nejcastéjsim casnym
vedlej$im ucinkem je zarudnuti pokozky v ozatované oblasti. Pozdni vedlejsi G€inky nastupuji
az n€kolik mésicii po 1é€be a jsou nevratné. Béznym pozdnim efektem je zména zabarveni klize
a ztuhnuti podkozni tkané. Jde o zmény v podkozni vazivové tkani, postradiaéni fibrozu. Kromé
koznich zmén muze také dojit ke ztrat¢ objemu a fibréze prsu, ke zlomeninam zeber,
lymfedému, plicni fibréze. Méné nez 1 % pacientek za deset let trpi sekundarnimi malignitami,
nejcastejsi je angiosarkom, déle karcinom plic, a to prfedevsim u kuracek. Jeho riziko souvisi

v

s ozafenym objemem a davkou zafeni, kterou je plicni tkan postizena. Mezi vedlej$i ucinky
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radioterapie také fadime inavu ¢i kardiotoxicitu vedouci k urychleni aterosklerotickych zmén

a tim vys$8imu riziku infarktu myokardu, které je zavislé na davce zafeni. (Abrahdmova, 2019)

3.2.4 Boost v radioterapii

Radioterapie mé svou roli v oblasti 1é€by riznych typl rakoviny. Hlavnim cilem radioterapie
je dodani maximalni davky zéafeni na lizko tumoru s minimalni toxicitou na sousedni zdravé
tkané. Proto je velmi dilezité pfesné urcit cil ozafovani a jeho prostorovy vztah ke kritickym
okolnim organtim. Pfesné vymezeni cilového objemu a rizikovych organii je dnes jiz velmi
pfesné diky zobrazovacim metoddm jako je CT, MRI nebo PET/CT. Pojmem boost je
v radioterapii oznaovano navysSeni davky na oblast Itizka tumoru. V jiz provedenych studiich
bylo prokazano, ze metoda boostu lze provadét v riznych lokalizacich tumorti, dokaze

bezpecné zvysit celkovou podanou davku a zkratit celkovou dobu 1écby. (Katsochi, 2017)
Boost v radioterapii analniho karcinomu

Andlni karcinom je fazen mezi malo casté zhoubné nadory, pokryva 1-2 % nadort
gastrointestinalniho traktu. Cast&ji postihuje muze nez zeny. V Ceské republice poget novych

pfipadl postupné stoupd, umrtnost vSak nastésti stagnuje. (Soumarova et al., 2019)

Chirurgicka 1écba andlniho karcinomu se nyni pouZzivd u tumord, které Spatné reaguji na
konzervativni 1é¢bu, jako je pfetrvavani nadoru pfi predchozi radiochemoterapii nebo lokalni
recidiva. Zevni radioterapie je aplikovana na oblast malé panve a tfiselnych uzlin, Casto je
kombinovéna s konkomitantni chemoterapii. V radioterapii je také vyuzivana kombinace zevni
a intersticialni techniky jako boost na oblast zbytkového nadoru. Andlni karcinomy na tento
zpusob 1écby dobie reaguji, kompletni remise je ofekavana u 80-90 % pacientl. Andlni
karcinomy ustupuji postupné, kompletni remisi miizeme ocekavat za 3 mésice po skonceni

1écby 1 déle. (Soumarova et al., 2019)
Boost v radioterapii karcinomu mocového méchyre

Nadory mocového méchyie jsou v Ceské republice povazovany za 6. nejcastéji se vyskytujici
nadorové onemocnéni u muzli a 13. u zen. Pocet novych piipadl nartistd, obdobné jako v jinych
pramysloveé vyspélych zemich, imrtnost zlstava na téméf stejné Urovni. (Soumarova et al.,

2019)

Jednou z moznosti terapie invazivnich karcinomti mo¢ového méchyfe je radikalni radioterapie
do celkové davky 65 Gy. Vyuziva se v ptipadé, kdy je nddor operabilni, avSak pacient nemiize

cystektomii podstoupit, at’ uz z internich diivodi, nebo na vlastni zadost. Je vyuzivana zevni
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radioterapie EBRT, intenzivné¢ modulovana IMRT, kdy je cilovy objem stanoven dle rozsahu
onemocnéni, tedy na oblast mo¢ového méchyie, nebo mocovy méchyt veetné regiondlnich
lymfatickych uzlin. Je aplikovano 1,8-2 Gy v 25 az 28 frakcich a boost 2 Gy v 8 az 10 frakcich.
V ptipadé, Ze se jedna o star$i pacienty, pacienty ve Spatném zdravotnim stavu nebo s vétSim

mnozstvim komorbidit, je mozné frakcionaci zkratit. (Soumarova et al., 2019)
Boost v radioterapii zhoubnych nadoru hlavy a krku

Nadory hlavy a krku v Ceské republice predstavuji 2-3 % viech zhoubnych nadorti. Nejéastdji
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podilejicim se na vzniku nddorii hlavy a krku je kouteni. (Slampa et al., 2007)

Radioterapie patii k zakladnim metoddm 1écby nadort hlavy a krku. Zakladnim zpiisobem
zvySeni lécebného Ucinku pomoci ionizujiciho zafeni je frakcionace. U nddord hlavy a krku
jsou aplikovany riizné typy frakcionace s cilem potenciace 1éc¢by radioterapii. Za potencialné
uspésné se povazuji dva typy frakcionacnich rezimii — akcelerovand frakcionace a
hyperfrakcionace. Akcelerovand frakcionace je zaloZzena na snizeni Sance regenerace
nadorovych bunék. Zaroven se pfi této metod¢ nezvysuje riziko poskozeni okolnich tkéni.
Hyperfrakcionace je zaloZzena na faktu, Ze pozd¢ reagujici tkané maji citlivéjsi odpoved na
zménu velikosti frakce. Jednim z typli akcelerované frakcionace je boost. Pouzitim této
techniky dosahneme vyznamného zlepSeni lokalni kontroly ve dvou letech a bezptiznakového

obdobi, ale nezménime dobu celkového pieziti. (Slampa et al., 2007)

Nejvétsi terapeutickou vyzvou v oblasti tumort hlavy a krku stale zstava lokalni recidivovani.
Proto je vyuzivana davkova eskalace pomoci stereotaktického boostu. Nejvétsi lokalni kontroly
pfi vyuziti této metody je dosahovano u karcinomil nosohltanu. Stereotakticky boost
zatazujeme v piipad¢, kdy nemlizeme dosahnout kurativni davky frakcionovanou radioterapii
z diivodu rozsahu nadorové infiltrace. Bezprostfedn¢ po frakcionované radioterapii 50 Gy
aplikujeme stereotakticky boost 3x5 Gy, ¢imz také minimalizujeme zatiZzeni okolnich
kritickych orgénti. U karcinomil nosohltanu musime dbat na vhodné snizeni davky na hypofyzu.

(Feltl et al., 2019)

Boost také mlizeme vyuzit u tumorl dutiny Ustni. Je vSak vhodné objemové snizit davkové
zatizeni dolni ¢elisti na minimum, coZ se u karcinomti dutiny ustni jevi problematicky. (Feltl et

al., 2019)
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Boost v radioterapii patefnich metastaz

Jednorazova aplikace vysoké davky zateni se aplikuje u pacientl s minimalnim neurologickym
deficitem, s radiorezistentni histologii, bez mechanické nestability nebo s limitovanym
metastatickym onemocnénim. Jednordzova davka 16-24 Gy zvysuje lokalni kontrolu na 98 %.
Pii velmi tésném vztahu cilového objemu a michy miZeme jednorazovou davku nahradit

hyperfrakcionovanym rezimem, aby byla umoznéna reparace. (Feltl et al., 2019)
Boost v 1é¢bé karcinomu prsu

Lécba nepokrocilych nadori prsu se sklada z nékolika 1é€ebnych postupi, na kterych se podili
n¢kolik Iékarskych odbornosti. Zakladem tspésné 1écby je chirurgicky vykon. Dnes je jiz vice
preferovany vykon zachovavajici prs oproti totdlni mastektomii. Po operacnim vykonu
zpravidla nasleduje radioterapie, jejimz cilem je snizit lokdlni a lokoregionalni recidivu.
Radioterapie karcinomu prsu je ve vétSiné pfipadl dobie tolerovana a téméf neovliviluje

dlouhodobou kvalitu zivota. (Zapletal, Kubes, 2017)

Boost, neboli zvyseni davky na lizko tumoru, se aplikuje pfevazné u mladsich zen s cilem snizit
pocet lokoregionalnich recidiv. Studie prokéazaly vyznamné sniZeni lokoregionalnich recidiv a
mortality v diisledku rakoviny prsu u Zen s negativnim resekénim okrajem. Tento fakt byl
nejvyznamnéj$i u mladSich Zen. U Zen starSich 60 let neni jasny piinos ani toxicita pii vyuziti

boostu. (Kolarova, Vanasek, 2016)

Parcialni mastektomie nasledovana radioterapii celého prsu se stala standardnim ptistupem u
casného stadia karcinomu prsu, jelikoZ se ukazalo, Ze mira pteziti je podobna jako u radikélnich
operaci. Lokalni kontrola se mlze zlepsit dodatecnou podporou 16 Gy do lumpektomické
dutiny po podani 50 Gy do celého prsu. Ve studii EORTC 22881-10882 byl absolutni ptinos
posileni z hlediska lokélni kontroly nejvyrazngj$i u mladych pacientii. Technika boostu je
navrzena pro standardni pouZiti v radiacni terapii zachovavajici prs, protoze vede ke snizeni
nadbytecného objemu ozéatené zdravé tkané, snizeni davky na frakci pro prs a zvySeni davky

na frakci pro boost, s relativné nizkym vyskytem akutni kozni toxicity. (Katsochi, 2017)

Boostem v radioterapii karcinomu prsu se zabyvaji také klinické studie. Jednou znich je
randomizovana klinicka studie v Lyonu ve Francii. Uelem této studie bylo definovat roli
boostu 10 Gy v konzervativni 1écbé casného infiltrujiciho karcinomu prsu léceného ¢aste¢nou
mastektomii a radioterapii. Studie probihala v letech 1986 az 1992 a bylo do ni zatazeno 1024

zen s ¢asnym karcinomem prsu, ktery byl lécen lokalni excizi, axilarni disekci a ozafovanim 50
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Gy ve 20 frakcich po dobu 5 tydni. Poté byly pacientky ndhodné ptidéleny bud’ k zadné dalsi
1é¢be, nebo k boostu na nadorové lizko pomoci elektronti v davee 10 Gy. Pacientky byly
sledovany od zati 1994 po dobu 3,3 roku. Byl hlaSen vyskyt telangiektazie, coz je lokalizované
roz$iteni drobnych kapilar viditelné na kizi nebo sliznici v podobé cervenych nitek, a pacienti
byli pozadani, aby zhodnotili kosmeticky vysledek. Zavérem studie je, Ze dodani boostu 10 Gy
do nadorového ltzka po podani 50 Gy do celého prsu po castecné mastektomii vyznamné
snizuje riziko casné lokdlni recidivy bez vazného zhorSeni kosmetického vysledku.

(Romestaing, 1997)

vvvvvv

ipsilateralniho karcinomu prsu jsou mlady v€k a invazivni karcinom vysokého stupné. Tato
studie probihala v letech 1989 az 1996 a ucastnilo se ji 5569 pacientek v ¢asném stadiu
karcinomu prsu lécenych parcidlni mastektomii a ozafovanim celého prsu. Poté byly nahodné
rozdéleny mezi pacientky, které dostaly 16 Gy boost, a pacientky bez dalsi 1é€by. V zavéru
studie se ukézalo, Ze spojitost invazivniho nddoru vysokého stupné s opétovnym vyskytem
ipsilateralniho karcinomu prsu se béhem sledovani sniZzovala, zatimco spojitost duktalniho
karcinomu in situ s invazivnim nadorem se zdala byt stabilni. Proto by pacienti s invazivnimi
nadory vysokého stupné méli byt peclivé sledovani, zejména v prvnich péti letech, zatimco
duktalni karcinom in situ je indikaci pro delsi sledovani. U pacientek starSich 60 let je vSak zisk

z podani boostu maly. (Vrieling, 2017; Bartelink, 2015)

Lze shrnout, Ze u invazivnich tumori je boost indikovan u Zen mladSich nebo rovno 50 let a u
zen ve veku 50-70 let pfi vysokém gradingu nebo pozitivnim okraji. Boost mlize byt vynechan
u Zen starSich 70 let s nizkym nebo stfednim gradingem a negativnimi okraji (vét$i nebo rovno

2 mm).

U nemocnych s duktalnim karcinomem in situ je boost doporuc¢en u Zen mladsich nebo rovno
50 let, pfi vysokém gradingu nebo pozitivnim okraji (méné nez 2 mm). Boost mize byt
vynechan u Zen starSich 50 let diagnostikovanych pii screeningu, s nizkym nebo stfednim
gradingem a negativnimi okraji (vétsi nebo rovno 3 mm) a velikosti tumoru mensi nebo rovno

2,5 cm. U ostatnich pacientek s karcinome prsu je indikace boostu individudlni.

3.2.5 Biologicka lécba
V soucasné dob¢ je mozné pacientky s karcinomem prsu 1é¢it pomoci biologické 1éCby. Jsou
pouzivany léky, které ovliviiuji signalni drahu HER-2receptoru. Tento protoonkogen je jednim

z dtlezitych protoonkogent v onkogenezi a je lokalizovany na chromozomu 17. Kolem 15 %
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nadort prsu ma amplifikaci HER-2 genu, coz vede k nadprodukci receptoru. Léky, které
ovlivilyji signalni drahu HER-2receptoru patii v soucasné dobé k nejucinnéjsi biologické 1écbé
solidnich nadorti. Déle jsou uzivany léky ovliviiujici angiogenezi a léky ovliviiujici hormonalni

rezistenci. (Tomasek, 2015)

Léky pro biologickou lécbu existuji ve dvou formach. Prvni formou jsou protilatky proti
receptorim na povrchu bunék, druhou formou jsou malé molekuly zaméfujici se proti
nitrobunéénym komponentiim fetézce nezbytnych déjovych drah. Protilatky jsou podévany

nitroziln€, malé molekuly ve formé tablet. (Abrahamova, 2019)

Trastuzumab je protilatka proti HER-2receptoru, kterd po navazani na tento receptor blokuje
veskeré déje, které receptor zprostiedkovava. Konecny vysledek je smrt buniky. Tato latka se
podava pouze v piipadé prokazaného zvySeného obsahu HER-2 receptoru na buiikach, jinak je
1€k netcinny. Trastuzumab je zndm pod obchodnim ndzvem Herceptin. Latka, kterd se navazuje
na nitrobunééné casti receptoru HER-2 a dalSich receptorli, nazyvame lapatinib. Dochézi

k zastaveni ristu nadoru a jeho fizené smrti. (Abrahamova, 2019)

U pacientek s nadmérnou expresi nebo amplifikaci HER-2receptoru se indikuje adjuvantni
lécba monoklonalni protilatkou trastuzumabem po dobu jednoho roku. Klinické studie
prokézaly vyrazné sniZeni opétovného vyskytu onemocnéni u pacientek lécenych adjuvantni
biologickou 1écbou skoro o polovinu a snizeni imrti asi o tietinu. Biologicka 1écba je velmi
nakladnd a vyuziva se u pfesné¢ vymezené skupiny pacientil. Je pln€ hrazena zdravotnimi
pojistovnami, ale pouze pii 1é€bé v komplexnich onkologickych centrech. V soucasnosti

dochazi k vyvoji dalSich biologickych 1¢kii. (Tomasek, 2015)

3.2.6 Chemoterapeuticka lécba

Chemoterapie je 1écba chemickymi latkami, cytostatiky, které maji prokdzany protinddorovy
ucinek. Pro 1é¢bu karcinomu prsu dnes existuje nejméné Ctyficet druhli cytostatik s prokazanou
uginnosti. U&innost jednotlivych cytostatik dosahuje od 20 % do 65 %, znaéné se viak zvysuje
pfi jejich kombinovani, coz je v klinické praxi bézné. Cytostatika plisobi v riznych fazich
bunécného cyklu a maji rizny mechanismus ucinku. VEtSinu cytostatik je mozné rozdélit do
dvou skupin — cytostatika u¢innéa v prib¢hu celého bunééného cyklu a cytostatika €¢inné jen
v urcité fazi bunééného cyklu. Cytotoxické ucinky riznych chemoterapeutickych latek maji
rizny mechanismus. Zasahuji do metabolickych procest a blokuji enzymatické systémy. Velka
skupina cytostatik ptsobi na zéklad¢ strukturalni podobnosti s pfirozenymi metabolity, tedy

s produkty latkové vymény. Podle zplsobu ucinku se nazyvaji analoga nebo antimetabolity.
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Cytostatika zptsobuji poskozeni struktury a funkce nukleovych kyselin, které jsou nezbytné
pro zivot bunky, coz méd za nasledek poskozeni jejich biologickych funkci. Poskozeni
nukleovych kyselin zpisobi nemoznost déleni bunky az jeji smrt. Cytostatika, kterd maji rizny
mechanismus U¢inku, se kombinuji, ¢imZ je dosazena vétsiho 1é¢ebného ucinku. (Abrahamova,

2019)
Neoadjuvantni chemoterapie

Cilem neoadjuvantni chemoterapie je zmenSeni nddoru a zlepSeni jeho operability. Lze ji zvazit
v ptipadé€, kdy neni mozné provést parcialni mastektomii nebo pokud by parcialni mastektomie
neméla optimalni kosmeticky efekt. Pfed zahdjenim chemoterapie je nutné oznacit lokalizaci
nadoru kovovymi klipy ¢i uhlikovymi markery pro lepsi orientaci chirurga pii nasledné operaci.

Obvykle je pacientka lécena 6-8 cykly chemoterapie. (Tomasek, 2015)
Adjuvantni chemoterapie

Cilem adjuvantni chemoterapie je vymyceni mikrometastaz po chirurgickém odstranéni
nadoru. Dusledkem je vyrazné sniZzeni poctu recidiv, pravdépodobnosti pozdéjsiho
metastazovani a prodlouzeni preziti. Adjuvantni chemoterapie je indikovana podle
prognostickych faktorti, na jejichz zakladé jsou pacientky rozdéleny do rizikovych skupin.
Vzhledem k tomu, Ze se jednd o kurativni 1écbu, je dilezité dodrzet davky a intervaly
jednotlivych cytostatik 1 za cenu toxicity, jelikoz redukce davek vede ke snizeni ucinnosti.
Nejvétsi pfinos ma adjuvantni chemoterapie pro pacientky s vysokym rizikem relapsu a
pacientky s negativnimi estrogenovymi receptory. Délka adjuvantni 1écby je 4-6 mésici, tedy

4 az 8 cykli chemoterapie. (Tomasek, 2015)
Chemoterapie metastatického onemocnéni

Metastaticky karcinom prsu je i pfes soucasné lécebné moznosti nevylécitelné onemocnéni.
Cilem chemoterapie je prodlouzeni pfezivani pacientek a odstranéni symptomul nemoci, a tim

zlepSeni kvality Zivota.

Vétsina pacientek ma viscerdlni metastazy, které maji hor$i prognoézu, nebo kostni metastazy.
Pii 1é€be je nutné zvazovat ucinnost, ale také toxicitu navrhovaného postupu a preferovat piani
pacientky. U pacientek s pozitivnimi hormonalnimi receptory by méla byt jako prvni zvaZzovana
hormonalni 1é¢ba vzhledem k minimalnim nezadoucim ucinkiim. Po jejim selhani se piistupuje
k systétmové chemoterapii. Intenzita 1écby se fidi celkovym stavem pacientky, jejimi

komorbiditami a agresivitou onemocnéni. Léba kombinovanou chemoterapii je vhodna u
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pacientek s limitovanym onemocnénim v dobrém stavu, kde 1ze 1é¢bou dosdhnout dobré remise

onemocnéni. Ostatni pacientky jsou 1éceny monochemoterapii. (Tomasek, 2015)
NezZadouci ucinky

Pii aplikaci chemoterapie jsou nezadouci G€inky Casté a jen zcela vyjimecné jimi neni podani
1€ku provazeno. Bezprostfedni nezddouci ucinky byvaji spole¢né pro naprostou vétSinu bézne
podavanych cytostatik. Dostavuji se v intervalu hodin az dnii po aplikaci a mohou se projevit
jako alergicka reakce, horecka, zimnice, tfesavka, nevolnost a zvraceni, reakce na misté vpichu
po nitrozilnim podani. Déle se objevuji ¢asné nezadouci ucinky, tedy leukopenie, infekce,
ubytek krevnich desticek, vypadavani vlasii, zanét sliznice dutiny Ustni, zanét stfevni sliznice,
v jehoz disledku vzniké prijem, zacpa, poskozeni klize a nehtii. U nékterych pacientli mizeme
také pozorovat vznik oddalenych nezddoucich ucink, které se objevuji po tydnech az mésicich.
Patii mezi n¢ Ubytek poctu Cervenych krvinek, poSkozeni parenchymu jater nebo poSkozeni

plic. (Abrahamova, 2019)

3.2.7 Dispenzarizace

Ukonc¢enim lécebného procesu navstévy Zeny u onkologa nekon¢i, jelikoZ zhoubny nador prsu
je chronické onemocnéni s moznosti recidivy. Zena je proto zvana k pravidelnym kontrolam.
V prvnich péti letech kontroly probihaji 1krat az 4krat roné. Soucasti je fyzikalni vySetfeni
pacientky a jedenkrat rocné¢ mamografie. Ddle je v pravidelnych intervalech provadén
rentgenovy snimek plic, sonografie biicha, laboratorni rozbor krve a moc¢i a scintigrafie skeletu.
Dtvodem dispenzarizace je také moznost rozvoje pozdnich polécebnych zmén a moznost

rozvoje jiného zhoubného onemocnéni. (Novotny et al., 2019; Abrahdmova, 2019)
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VYZKUMNA CAST
Prakticka ¢ast se zabyva zatizenim srdce a plic pfi ozafovani levostranného karcinomu prsu, a

to pti davkach na cely prs, na cely prs s boostem, a pfi pouziti metody PBI.

4 METODIKA VYZKUMNE CASTI

U dvaceti ndhodn¢ vybranych pacientek 1éCenych s levostrannym karcinomem prsu bylo
retrospektivni analyzou zji§téno procento ozaieni srdce a plic na cely prs, na cely prs s boostem,
a u deseti pacientek i u metody PBI. Hodnoty u této metody byly vypocitany pouze pro ucely

této prace, jelikoz dand metoda se na vybraném pracovisti neprovadi.

4.1 Zkoumany soubor

Do zkoumaného souboru bylo zatazeno celkem dvacet pacientek s levostrannym karcinomem
prsu. Pacientky byly ozatfeny ve 27 frakcich na cely prs a v 5 frakcich jako boost na lazko
tumoru. Davka pfi ozafeni celého prsu byla 48 Gy, boost na lizko tumoru 16 Gy a davka pfi

parcialnim ozafeni prsu 48 Gy.

4.1.1 Postup pri zpracovani dat

Prvnim krokem bylo vyhledani ndhodné vybranych pacientek v informa¢nim systému. Druhym
krokem bylo zjistovani ozatfenych objemu levé plice a srdce pfi predem stanovenych davkach,
a to nejprve pii ozareni celého prsu, dale pti ozafeni celého prsu s boostem a nakonec pii pouziti
metody APBI. Ziskana data byla zaznamendvdna do piedem pfipravenych tabulek

v tabulkovém softwaru Microsoft Excel, kde byla i nasledné zpracovana.

4.1.2 Vysledky

Z udaju v tabulkach bylo zjisténo, Ze pti ozateni celého prsu s boostem byl ozafen vétsi objem
levé plice 1 srdce nez pfi ozafeni samotného prsu. Rozdily u jednotlivych pacientek jsou
uvedeny v tabulkdch 1 — 40. ZvySeni davky na oblast lizka tumoru sice zvySuje davku

aplikovanou v oblasti kritickych organi, toto zvySeni vSak neptesahuje piijatelné hodnoty.

Pii pouziti metody PBI jsou vysledky variabilni, jednotlivé rozdily ozéatfenych objemi jsou
uvedeny v tabulkach 1 — 20. Lze fici, Ze pouZzitim parcidlniho ozafeni prsu mizeme docilit
redukce ozafené¢ho objemu plice a srdce, rozdil oproti klasickému ozareni celého prsu vSak u

nékterych pacientek neni velky.
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4.1.2.1 Vysledky u pacientky ¢. 1

Tabulka 1 - porovnani procentualniho zatizeni levé plice u pacientky ¢. 1

| [ Ozarens tast z celkového objemu levé plice |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 32,06 33,74 1,68 28,36 3,69
10 20,56 21,61 1,05 18,83 1,73
15 16,90 17,56 0,66 15,22 1,68
20 14,76 15,29 0,53 11,61 3,15
25 12,83 13,34 0,51 7,22 5,61
30 11,31 11,80 0,48 5,13 6,18
35 10,07 10,52 0,46 4,19 5,87
40 8,48 9,17 0,70 3,55 4,93
45 3,64 6,57 2,93 2,90 0,74
50 0,00 1,36 1,36 1,89 1,89
Tabulka 2 - porovnani procentudlniho zatizeni srdce u pacientky ¢. 1
| [ Osdfena estz celloweho objemussrdce |
Davka [Gy] |Ozafeni celého prsu %|0zafeni prsu + boost % | Rozdil % PBI % Rozdil %
1 36,40 38,20 1,80 23,17 13,23
18,15 18,83 0,68 5,32 12,83
5 2,15 2,32 0,17 0,06 2,09
15 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.2 Vysledky u pacientky ¢. 2

Tabulka 3 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky €. 2

[ [ _Osdend eastz celkového objemu levé plice ]
Davka [Gy] [OzaFeni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % | Rozdil % PBI % Rozdil %
5 24,29 24,89 0,60 6,97 17,32
10 16,09 16,53 0,44 4,33 11,76
15 13,03 13,40 0,37 3,29 9,74
20 11,59 11,82 0,23 2,24 9,35
25 10,54 10,70 0,16 1,36 9,18
30 9,51 9,64 0,13 0,97 8,55
35 8,37 8,52 0,15 0,75 7,62
40 6,83 7,12 0,29 0,57 6,26
45 2,93 4,62 1,69 0,37 2,56
50 0,00 1,42 1,42 0,09 0,09
Tabulka 4 - porovnani procentualniho ozateni srdce u pacientky ¢. 2
[ [__Osdfend stz celkového objemu srdce |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
1 40,63 42,20 1,57 20,11 20,52
2 23,65 24,52 0,87 7,29 16,36
5 8,40 8,73 0,33 2,02 6,38
15 2,94 3,02 0,08 0,55 2,39
25 1,63 1,65 0,02 0,09 1,54
35 0,71 0,72 0,01 0,01 0,70
45 0,10 0,09 0,01 0,00 0,10
55 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00

35




4.1.2.3 Vysledky u pacientky €. 3

Tabulka 5 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky ¢. 3

[ [ _Osdend eastz celkového objemu levé plice ]
Davka [Gy] [OzaFeni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % | Rozdil % PBI % Rozdil %
5 25,38 29,34 3,96 24,25 1,12
10 15,86 18,58 2,71 18,24 2,38
15 13,15 14,48 1,34 15,97 2,82
20 11,79 12,52 0,73 13,85 2,06
25 10,65 11,24 0,59 10,07 0,58
30 9,70 10,20 0,50 7,63 2,08
35 8,73 9,24 0,51 6,49 2,24
40 7,22 8,10 0,88 5,69 1,54
45 0,88 5,12 4,23 4,78 3,90
50 0,00 2,32 2,32 3,03 3,03
Tabulka 6 - porovnani procentualniho ozareni srdce u pacientky ¢. 3
[ |__Ozafend tastz celkoveho objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
1 28,20 30,67 2,47 20,61 7,60
2 11,69 12,70 1,01 8,12 3,58
5 1,86 2,05 0,18 1,61 0,25
15 0,02 0,02 0,00 0,12 0,11
25 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.4 Vysledky u pacientky ¢. 4

Tabulka 7 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky ¢. 4

[ [ _Ozéend tst z celkového objemu levé plice |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 24,58 26,53 1,96 40,48 15,90
10 14,94 15,97 1,03 21,98 7,04
15 11,19 11,98 0,79 14,04 2,85
20 9,45 10,02 0,58 8,40 1,04
25 8,42 8,86 0,44 5,93 2,50
30 7,60 7,97 0,37 4,63 2,97
35 6,76 7,15 0,38 3,80 2,96
40 5,61 6,21 0,61 3,11 2,50
45 2,00 4,80 2,79 2,27 0,27
50 0,00 1,41 1,41 0,88 0,88
Tabulka 8 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 4
| OzaFens tast z celkového objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 25,57 28,61 3,03 21,04 4,53
8,27 9,30 1,02 6,64 1,63
0,28 0,41 0,13 2,12 1,84
15 0,00 0,00 0,00 0,36 0,36
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4.1.2.5 Vysledky u pacientky ¢. 5

Tabulka 9 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky ¢. 5

[ [ _Ozéend tst z celkového objemu levé plice |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 33,47 34,44 0,96 10,16 23,32
10 23,01 23,51 0,51 5,53 17,48
15 19,71 19,99 0,28 4,30 15,41
20 18,14 18,33 0,18 3,53 14,62
25 16,82 16,98 0,16 2,79 14,03
30 15,46 15,62 0,16 2,26 13,20
35 13,99 14,17 0,18 1,90 12,09
40 12,14 12,40 0,26 1,62 10,52
45 8,04 9,15 1,12 1,34 6,70
50 0,00 3,01 3,01 0,88 0,88
Tabulka 10 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 5
| OzaFens tast z celkového objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 29,43 31,77 2,34 11,66 17,77
13,98 15,24 1,26 2,42 11,56
2,08 2,54 0,46 0,00 2,08
15 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.6 Vysledky u pacientky ¢. 6

Tabulka 11 - porovnani procentualniho ozafeni levé plice u pacientky ¢. 6

[ [ _OzaFend stz celkového objemulevé plice |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 34,46 34,95 0,49 6,85 27,60
10 24,84 25,17 0,33 4,90 19,94
15 21,71 22,02 0,30 4,04 17,67
20 20,20 20,40 0,20 3,11 17,09
25 19,12 19,20 0,08 2,27 16,85
30 18,06 18,07 0,01 1,73 16,33
35 16,78 16,78 0,00 1,36 15,42
40 14,83 14,92 0,10 1,08 13,75
45 10,03 10,85 0,82 0,79 9,24
50 0,00 3,14 3,14 0,39 0,39
Tabulka 12 - porovnani procentualniho ozareni srdce u pacientky €. 6
[__Ozéfend gast z celkového objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 31,44 33,12 1,69 15,94 15,50
15,18 16,05 0,86 6,01 9,17
4,80 5,13 0,33 1,80 3,00
15 1,05 1,11 0,06 0,57 0,48
25 0,30 0,31 0,02 0,03 0,27
35 0,02 0,02 0,00 0,00 0,02
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4.1.2.7 Vysledky u pacientky ¢. 7

Tabulka 13 - porovnani procentualniho ozafeni levé plice u pacientky ¢. 7

[ [ _OzaFend stz celkového objemulevé plice ]
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 29,80 30,96 1,15 20,12 9,68
10 20,60 21,28 0,68 13,67 6,93
15 15,85 16,46 0,61 10,96 4,89
20 13,05 13,48 0,43 6,92 6,13
25 11,10 11,47 0,37 2,49 8,61
30 9,59 9,93 0,34 1,39 8,20
35 8,20 8,57 0,37 1,00 7,20
40 6,50 7,06 0,57 0,72 5,78
45 1,33 4,41 3,07 0,44 0,90
50 0,00 0,70 0,70 0,07 0,07
Tabulka 14 - porovnani procentualniho zatizeni srdce u pacientky ¢. 7
[ [__Ozéfend &stz celkového objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 20,91 22,11 1,21 6,60 14,31
7,41 7,85 0,43 1,45 5,97
1,41 1,51 0,09 0,02 1,39
15 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.8 Vysledky u pacientky ¢. 8

Tabulka 15 - porovnani procentualniho zatizeni levé plice u pacientky ¢. 8

[ [ _OzaFend stz celkového objemulevé plice ]
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 27,91 28,36 0,45 3,99 23,92
10 17,43 17,72 0,30 1,68 15,74
15 13,68 13,87 0,19 0,95 12,73
20 11,81 11,94 0,13 0,39 11,42
25 10,48 10,56 0,08 0,16 10,32
30 9,32 9,38 0,06 0,07 9,25
35 8,19 8,21 0,02 0,02 8,17
40 6,66 6,73 0,08 0,00 6,66
45 1,32 2,86 1,53 0,00 1,32
50 0,00 0,11 0,11 0,00 0,00
Tabulka 16 - porovnani procentualniho zatizeni srdce u pacientky ¢. 8
[ [__OzéFend &stz celkového objemu srdce |
Davka [Gy] [Ozareni celého prsu %|0zareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 35,96 37,46 1,51 8,85 27,10
16,14 16,87 0,73 0,83 15,31
5 1,59 1,77 0,18 0,00 1,59
15 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.9 Vysledky u pacientky ¢. 9

Tabulka 17 - porovnani procentudlniho zatizeni levé plice u pacientky ¢. 9

[ [_OzaFend stz celkového objemulevé plice |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 29,77 42,21 12,45 16,76 13,01
10 18,13 28,85 10,72 11,09 7,04
15 15,18 24,67 9,48 9,00 6,18
20 13,53 22,36 8,82 7,52 6,02
25 11,86 20,10 8,25 6,02 5,84
30 10,44 17,91 7,47 4,87 5,57
35 9,41 16,18 6,78 4,17 5,24
40 8,28 14,49 6,21 3,64 4,63
45 5,80 11,75 5,95 3,11 2,69
50 0,00 6,14 6,14 2,35 2,35
55 0,00 2,56 2,56 0,45 0,45
Tabulka 18 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 9
[ [__OzéFend stz celkového objemu srdce |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 16,52 43,36 26,83 12,86 3,66
2 6,20 30,80 24,60 3,66 2,54
5 0,16 11,59 11,44 0,32 0,16
15 0,00 1,92 1,92 0,00 0,00
25 0,00 1,12 1,12 0,00 0,00
35 0,00 0,62 0,62 0,00 0,00
45 0,00 0,03 0,03 0,00 0,00
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4.1.2.10 Vysledky u pacientky ¢. 10

Tabulka 19 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 10

[ [_OzaFend stz celkového objemulevé plice |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBI % Rozdil %
5 28,16 30,05 1,89 10,68 17,48
10 19,08 20,37 1,30 7,32 11,76
15 15,98 16,97 0,98 6,04 9,94
20 14,38 15,29 0,91 5,36 9,02
25 13,13 14,03 0,90 4,88 8,25
30 11,91 12,84 0,93 4,46 7,46
35 10,47 11,47 0,99 4,04 6,44
40 7,94 9,39 1,45 3,54 4,39
45 0,55 5,76 5,21 2,88 2,33
50 0,00 3,30 3,30 1,70 1,70
55 0,00 0,06 0,06 0,00 0,00
Tabulka 20 - porovnani procentualniho ozareni srdce u pacientky ¢. 10
[ [__OzéFend stz celkového objemu srdce |
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu %|Ozareni prsu + boost % Rozdil % PBl % Rozdil %
1 26,13 49,09 22,96 14,64 11,49
11,83 34,53 22,70 5,59 6,23
1,56 18,52 16,95 1,24 0,32
15 0,00 8,96 8,96 0,09 0,09
25 0,00 6,75 6,75 0,01 0,01
35 0,00 4,89 4,89 0,00 0,00
45 0,00 0,39 0,39 0,00 0,00
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4.1.2.11 Vysledky u pacientky ¢. 11

Tabulka 21 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 11

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 27,32 28,02 0,71
10 16,96 17,51 0,55
15 13,60 13,96 0,36
20 12,09 12,32 0,23
25 11,05 11,22 0,17
30 10,05 10,21 0,16
35 8,93 9,12 0,19
40 7,49 7,82 0,33
45 4,18 5,85 1,68
50 0,00 2,10 2,10
55 0,00 0,00 0,00
Tabulka 22 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky €. 11
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 21,01 22,98 1,97
2 6,39 6,98 0,59
5 0,13 0,16 0,04
15 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.12 Vysledky u pacientky ¢. 12

Tabulka 23 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky ¢. 12

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %

5 33,92 34,43 0,50
10 26,10 26,33 0,23
15 21,34 21,63 0,29
20 18,35 18,56 0,21
25 16,66 16,81 0,16
30 15,12 15,28 0,16
35 13,64 13,80 0,16
40 11,75 12,05 0,30
45 5,23 8,07 2,84
50 0,00 2,13 2,13
55 0,00 0,01 0,01

Tabulka 24 - porovnani procentudlniho ozafeni srdce u pacientky €. 12
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %

1 35,88 38,05 2,17

2 16,25 17,55 1,30

5 4,41 4,77 0,36
15 0,71 0,73 0,02
25 0,23 0,24 0,01
35 0,04 0,05 0,01
45 0,00 0,00 0,00

45




4.1.2.13 Vysledky u pacientky ¢. 13

Tabulka 25 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky ¢. 13

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %

5 36,82 41,09 4,27
10 24,59 27,19 2,61
15 20,60 22,31 1,72
20 18,77 19,90 1,13
25 17,39 18,25 0,86
30 16,03 16,85 0,81
35 14,45 15,40 0,95
40 11,98 13,65 1,67
45 6,24 10,99 4,75
50 0,04 6,39 6,35
55 0,00 0,61 0,61

Tabulka 26 - porovnani procentudlniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 13
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %

1 29,32 32,51 3,18

2 15,76 18,12 2,36

5 4,47 5,52 1,04
15 1,05 1,20 0,15
25 0,62 0,66 0,04
35 0,33 0,34 0,01
45 0,02 0,05 0,03
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4.1.2.14 Vysledky u pacientky ¢. 14

Tabulka 27 - porovnani procentualniho ozareni levé plice u pacientky ¢. 14

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 26,94 27,58 0,64
10 16,83 17,23 0,40
15 13,64 13,91 0,27
20 11,85 12,03 0,18
25 10,34 10,50 0,16
30 9,09 9,22 0,12
35 7,94 8,03 0,09
40 6,44 6,62 0,18
45 1,24 3,64 2,40
50 0,00 0,02 0,02
Tabulka 28 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 14
Davka [Gy] |Ozafeni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 35,47 36,96 1,49
15,48 16,39 0,91
1,63 1,81 0,18
15 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.15 Vysledky u pacientky ¢&. 15

Tabulka 29 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 15

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 27,69 28,52 0,83
10 18,70 19,20 0,50
15 15,47 15,76 0,30
20 13,78 14,00 0,21
25 12,31 12,49 0,18
30 11,03 11,18 0,16
35 9,82 9,95 0,13
40 8,06 8,31 0,25
45 1,94 4,38 2,45
50 0,00 0,57 0,57
Tabulka 30 - porovnani procentualniho ozafreni srdce u pacientky ¢. 15
Davka [Gy] |Ozafeni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 36,08 38,42 2,34
17,89 19,09 1,20
4,55 4,99 0,44
15 0,24 0,27 0,04
25 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.16 Vysledky u pacientky ¢. 16

Tabulka 31 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 16

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 28,63 28,93 0,30
10 20,43 20,63 0,20
15 17,62 17,77 0,15
20 16,09 16,20 0,11
25 14,86 14,97 0,11
30 13,76 13,85 0,09
35 12,56 12,65 0,09
40 10,63 10,86 0,22
45 5,26 6,77 1,51
50 0,00 1,70 1,70
Tabulka 32 - porovnani procentudlniho ozafeni srdce u pacientky €. 16
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 36,20 37,27 1,06
2 17,69 18,14 0,45
5 3,85 3,96 0,12
15 0,64 0,65 0,01
25 0,28 0,29 0,01
35 0,08 0,08 0,00
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4.1.2.17 Vysledky u pacientky ¢. 17

Tabulka 33 - porovnani procentualniho ozateni levé plice u pacientky ¢. 17

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 31,19 32,44 1,24
10 18,40 19,32 0,92
15 14,73 15,21 0,47
20 13,17 13,46 0,29
25 12,09 12,32 0,23
30 11,08 11,33 0,25
35 9,92 10,25 0,33
40 8,19 8,78 0,59
45 2,18 5,58 3,40
50 0,00 1,51 1,51
Tabulka 34 - porovnani procentudlniho ozafeni srdce u pacientky €. 17
Davka [Gy] |OzaFeni celého prsu % |Ozafeni prsu + boost % Rozdil %
1 28,77 30,24 1,47
2 11,53 12,18 0,65
5 0,99 1,12 0,13
15 0,00 0,00 0,00
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4.1.2.18 Vysledky u pacientky ¢. 18

Tabulka 35 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 18

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %

5 33,72 36,47 2,76
10 24,62 25,73 1,11
15 21,46 22,03 0,58
20 19,78 20,16 0,38
25 18,25 18,62 0,37
30 16,67 17,11 0,44
35 14,93 15,49 0,56
40 12,79 13,43 0,64
45 7,25 9,30 2,05
50 0,00 3,24 3,24
55 0,00 0,51 0,51

Tabulka 36 - porovnani procentudlniho ozafeni srdce u pacientky €. 18
Davka [Gy] |Ozafeni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %

1 29,75 31,63 1,88

2 15,43 16,24 0,82

5 3,71 3,96 0,25
15 0,45 0,50 0,05
25 0,14 0,14 0,00
35 0,02 0,01 0,00
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4.1.2.19 Vysledky u pacientky ¢. 19

Tabulka 37 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 19

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 28,89 34,20 5,30
10 19,66 23,83 4,17
15 16,59 20,43 3,85
20 14,30 17,94 3,64
25 12,85 16,24 3,39
30 11,78 15,01 3,23
35 10,68 13,83 3,14
40 9,10 12,32 3,21
45 5,12 9,12 3,99
50 0,00 3,22 3,22
Tabulka 38 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 19
Davka [Gy] |Ozafeni celého prsu % [Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 22,48 39,39 16,91
8,33 23,78 15,46
0,66 9,86 9,20
15 0,00 2,56 2,56
25 0,00 1,39 1,39
35 0,00 0,75 0,75
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4.1.2.20 Vysledky u pacientky ¢. 20

Tabulka 39 - porovnani procentudlniho ozafeni levé plice u pacientky €. 20

Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
5 32,34 33,54 1,21
10 21,68 22,33 0,65
15 18,24 18,58 0,34
20 16,35 16,63 0,28
25 14,88 15,10 0,22
30 13,61 13,77 0,16
35 12,26 12,41 0,14
40 10,52 10,73 0,21
45 5,41 7,13 1,71
50 0,00 0,63 0,63
Tabulka 40 - porovnani procentualniho ozafeni srdce u pacientky ¢. 20
Davka [Gy] |Ozareni celého prsu % |Ozareni prsu + boost % Rozdil %
1 38,30 39,57 1,27
2 20,31 21,01 0,70
3,95 4,16 0,21
15 0,46 0,48 0,02
25 0,05 0,06 0,01
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5 DISKUZE

5.1 Obecna shrnuti

V nasem souboru nebyly pfi ozareni celého prsu s boostem piekro¢eny povolené davky podle
standardl na ipsilateralni plici (mén¢ nez 20% objemu nema dostat vice nez 35% planované
celkové davky a méné€ nez 40% objemu ma obdrzet méné nez 20% celkové davky) a srdce pii
ozéteni levého prsu (méné nez 50% objemu mize obdrzet davku rovnou nebo mensi nez 5%

celkové davky).

5.2 Studie o vlivu boostu v radioterapii karcinomu prsu

Do studie, kterd zkoumala vliv boostu na celkové pteziti, bylo zatazeno 5318 pacientti. Studie
se zabyvala vlivem radia¢niho posileni o 16 Gy na celkové preziti, lokalni kontrolu a fibrézu u
pacientek s karcinomem prsu ve stadiu I a II, které podstoupily parcialni mastektomii, ve
srovnani s pacientkami, které boost nepodstoupily. Vysledky sledovani byly prezentovany po
20 letech. Polovina pacientek byla ozafena davkou 50 Gy na cely prs, druhé polovina obdrzela
navic boost 16 Gy. Po dvaceti letech bylo stale nazivu kolem 60 % pacientek, ale pocet
ptezivsich nebyl zavisly na faktu, zda pacientky dostaly nebo nedostaly boost po celoprsni
iradiaci. Boost vSak ovlivnil opétovny vyskyt ipsilaterdlniho nadoru prsu. Dlouhodobé
vysledky ukazuji, Ze boost na nddorové lazko vede k lepsi lokélni kontrole po parcialni
mastektomii. Ackoli relativni pfinos boostu je podobny ve vSech vékovych skupindch, nejvyssi
je v8ak u pacientek mladsich 51 let. Nicméné lepsi lokalni kontrola zahrnovala vétsi procento

vzniku fibrozy. (Vrieling, 2017; Bartelink, 2015)

Dalsi studie zabyvajici se boostem probihala ve francouzském Lyonu. Bylo do ni zafazeno 1024
zen s Casnym karcinomem prsu 1é¢enych lokalni excizi. Pacientky byly ozatfovany 50 Gy ve 20
frakcich po dobu 5 tydnti. Nasledné byly pfidéleny bud’ k zadné dalsi 1écbé, nebo k boostu 10
Gy na nadorové lizko. Median doby sledovani byl 3,3 roku. Studie prokazala, Ze pouziti davky
10 Gy do nadorového lazka po 50 Gy do celého prsu vyznamné snizuje riziko ¢asné lokalni
recidivy bez vazného zhorSeni kosmetického vysledku. Skupina s boostem vSak vykazovala

vy$si vyskyt teleangiektazie 1. a 2. stupné. (Romestaing, 1997)

Pfi parcidlnim ozafeni prsu v naSem hodnoceném souboru téz nebyly prekroCeny uvedené

povolené davky do oblasti ipsilateralni plice a srdce podle standardii pracoviste.
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5.3 Studie srovnavajici ozareni celého prsu s parcidlnim ozarenim prsu

Studie Florence phase III trial se zabyvala srovndnim ozéfeni celého prsu s metodou PBI u
Casného stadia karcinomu prsu. Primarnim cilem studie bylo zjistit rozdil v lokalni recidivé
tumoru prsu mezi podanim 30 Gy v 5 frakcich (PBI) a 50 Gy ve 25 frakcich s boostem na
nadorové lizko. Mezi lety 2005 a 2013 bylo do studie zafazeno 520 pacientti, z nichz 260 bylo
lé¢eno metodou PBI. Pacienti, ktefi byli Ié€eny pomoci PBI vykazovali vyznamné niz$i akutni

toxicitu, pozdni toxicitu a zlepSeny kosmeticky vysledek. (Meattini et al., 2020)
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6 ZAVER

U lécby karcinomu prsu je pouziti boostu vyznamnym piinosem, zejména u pacientek mladsich
50 let. Diky této metod€ neni nutné pfistupovat k totdlni mastektomii, coZ ma pro pacientky
ptiznivy kosmeticky vysledek. Je potvrzena i lepsi lokalni kontrola nez pti ozarovani celého

prsu bez boostu.

Bakalafska prace se zabyva boostem pii 1écbé karcinomu prsu. Je rozdélena na dvé casti —
teoretickou a vyzkumnou. Teoretickd cast se vénuje anatomii prsu a dale problematice
karcinomu prsu. Jsou popsany etiologické faktory, screening, diagnostika a 1écba. Kapitola o
1€¢bé zahrnuje vSechny dostupné metody 1écby, nejvétsi duiraz je kladen na radioterapii, kterou
se zabyva i vyzkumna &ast prace. Cast prace vénovana radioterapii se zabyva i planovanim

radioterapeutické 1é€by, technikami a vedlej$imi ucinky.

Vyzkumné cast se zabyva rozdilem ozafovanych objeml levé plice a srdce pii pouziti
radioterapie celého prsu, radioterapie celého prsu s boostem a APBI. Jednotlivé ozafené
objemy a jejich rozdily jsou zaznamenany v tabulkach. K ozafeni vétsiho objemu plice i srdce
pfi pouziti boostu dochdzi u v§ech hodnocenych pacientek, avSak tato skutecnost je vyrovnana
pfiznivym efektem této 1écby. Zjisténé hodnoty zatiZeni srce a ipsilateralni plice nepiekrocily

doporucené standardy pro radioterapii karcinomu prsu.
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