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Uvod

Jako téma své piehledové bakalatské prace jsem si zvolila téma Gynekologické malignity a
radioterapie. Ma prace se zaobira problematikou nadorového onemocnéni pohlavnich organt
u Zen a jejich naslednou 1é¢bou pomoci radioterapie. Gynekologické nadory ptestavuji znaény
medicinsky a spole¢enskoekonomicky problém. Mezi nejéastéji vyskytovanymi malignimi
nadory u zen je karcinom délozniho hrdla a karcinom délozniho téla. U Zen je karcinom

délozniho hrdla ¢tvrtym nejéastéj$im malignim nadorem na svété (Sehnal, 2019, s.225).

Zavedeni screeningu pomaha k zachyceni nadoru v¢as, ale i ptes tuhle skute¢nost byva velmi
Casto diagnostikovan pozd¢. Rizikovym faktorem podilejicim se na vzniku karcinomu
délozniho hrdla je HPV infekce, ktera se nejcastéji prenasi sexudlnim stykem (Fait, 2020, s.
254). HPV je zkratka, ktera v anglickém jazyce znamena Human papillomavirus, coz je lidsky
papillomavirus, ktery je ptenosny na jiného ¢lovéka. Infikovanost HPV infekci v populaci je
80 % (Moukova, 2020, s. 243). Dalsim rizikovym faktorem je rostouci vék Zeny, koufeni,
drogy, Casné zahajeni sexualniho Zivota, promiskuita, vysoky pocet porodi a potratl a
geneticka predispozice. U karcinomu dé€lozniho téla jsou rizikové faktory obdobné. Patii zde:

pozdni menopauza, ¢asnd menarche, insuficience zlutého téliska a obezita.

Mezi hlavni metody 1é¢by gynekologickych malignit fadime chirurgii, radioterapii a
chemoterapii. Radioterapie je terapeuticka metoda, ktera vyuziva ionizujici zafeni k terapii
nadorovych onemocnéni. Jejim cilem je v nejlep$im ptipade uplné vyléceni pacientky. Mezi
dalsi cile radioterapie patii zmirnéni pfiznaki a zmenSeni velikosti nadoru. Radioterapii
délime na zevni a vnitini, a to podle umisténi zdroje zateni. Pii zevni radioterapii je zdroj
zatreni mimo télo pacientky a pfi vnitini (brachyradioterapii), je zafi¢ umistén do tésné
blizkosti nadoru. Podle 1é¢ebného tumyslu se brachyradioterapie déli na kurativni S cilem

uplného vyléceni pacientky a paliativni, ktera ma za cil zlepSeni kvality zivota.
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1. ANATOMIE A FYZIOLOGIE ZENSKYCH POHLAVNICH
ORGANU

Zenské pohlavni organy se déli na zevni a vnitini. Zevni pohlavni organy jsou ulozeny v
urogenitalni oblasti. Spada zde postévacek (clitoris), topotivé téleso (bulbus vestibuli), velké
stydké pysky (labia majora) a malé stydké pysky (labia minora). Vnitini pohlavni organy jsou
uloZeny v malé panvi. K témto organiim nalezi vajecniky (ovaria), vejcovody (tubae uterinae),

pochva (vagina) a dé¢loha (uterus).

Vajeéniky (ovaria) jsou parové zenské pohlavni Zlazy, ve kterych se tvofi a uzravaji vajicka.
Jsou uloZeny po stranach délohy. Vaje¢niky jsou fixovany vazem (ligamentum ovarii
proprium) a to od ovaria k rohu délohy. V dobé€ pohlavni zralosti pfi mé&si¢nich ovaridlnich
cyklech, produkuji vajicka a zenské pohlavni hormony. Povrch ovaria pokryva zarode¢ny
epitel. VVazivo, které vypliuje celé ovarium se nazyva stroma. Ta se déli na kiiru (cortex
ovarii) a na dien (medulla ovarii). Kira (cortex ovarii) je hustsi povrchova vrstva, ve které se
nachdzeji ovarialni folikuly obsahujici Zenské pohlavni buiiky v riznych stupnich dozravani.
Dien (medulla ovarii) je fidSi vnitini oblast vaziva s krevnimi i miznimi cévami, s nervy a se

snopci hladké svaloviny. (Cihak Radomir, 2013)

Vejcovod (tuba uterina) je parovy trubicovity organ, ktery je asi 10-15 cm dlouhy a slouzi k
transportu vaji¢ka do délohy. Jeho lateralni konec je otevien do pobfiSnicové dutiny v tésné
blizkosti vaje¢nikli a medialni konec je otevien v rohu déloznim do dutiny délozni. Oplozeni
vajicka spermiemi nastava jiz ve vejcovodu. Pohyb fasinkového epitelu a peristaltika

vejcovodu pomaha vaji¢ku se transportovat do délozni dutiny, kde se usidli.

Déloha (uterus) je duty neparovy organ, ktery je tvofen silnou svalovou sténou. Probiha v ni
vyvoj zarodku aZ do porodu. Je uloZzena v malé panvi mezi sponou stydkou a kfiZovou kosti.
Ma tvar predozadné oplosténé hrusky. Rozméry délohy se méni v prib&hu prenatalniho i
postnatalniho obdobi. U nerodi¢ek je déloha dlouha 7-9 cm a Siroka 2,5-3 cm a u vicerodi¢ek
se v§echny rozméry zvétsi o 7-10 mm. V dobé menstruace se déloha zvétsuje z diivodu
prosaklé stény tekutinou. V te€hotenstvi se déloha mnohonasobné zvétsi. Nejen rozméry ale 1

hmotnosti.
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Na déloze rozliSujeme hrdlo a télo. T¢lo d€lozni (corpus uteri), ma Sir§i horni ¢ast (fundus
uteri) neboli dno dé€lozni, které do stran vybiha v d€lozni rohy (cornua uteri) pies které

vstupuji vejcovody do délohy.

Hrdlo dé€lozni (cervix uteri) se rozdéluje na: horni usek hrdla d€lozniho (portio supravaginalis
cervicis), ¢ipek délozni (portio vaginalis cervicis) neboli dolni zaobleny usek hrdla délozniho

a zevni branku délozni (ostium uteri) neboli otvor délozni dutiny do vaginy.

Vagina (pochva) je kopula¢ni organ a pohlavni cesta. Je to trubice dlouha pfiblizn¢ 10 cm
ktera je vystlana sliznici. Svym kranidlnim koncem se upina na hrdlo délozni a svym druhym
koncem je oteviena na venek jako vchod posevni (ostium vaginae) do prostoru mezi malé
stydké pysky zvaného piedsin poSevni (vestibulum vaginae). Na hranici vaginy a vestibulum
vaginae se nachazi tenka slizni¢ni fasa neboli panenska blana (hymen). Pti prvnim pohlavnim

styku se hymen natrhava a dochazi k jeho poruseni.

Velké stydké pysky (labia majora pudendi) jsou kozni fasy dlouhé pfiblizné 8 cm a Siroké
3 cm. Jsou kryty kizi a podlozeny fidkym vazivem s tukovym polStafem. Klize vnitini plochy
ma tenkou pokozku, takze prosvita rizovou barvou. Kize zevni plochy je vice pigmentovana

a pokryta chlupy.

Malé stydké pysky (labia minora pudendi) jsou tenké kozni fasy o délce 3-4 cm. Kiize ma
vzhled tenké pokozky. Je rizové barvy. Maji vysoce prokrvené papily Skary (prosvita barva

krve). Maji byt zcela pokryté velkymi stydkymi pysky.

Postévacek (clitoris) je to topofiva tkan s bohatym nervovym zakoncenim. Je prekryvany
malymi stydkymi pysky. Clitoris je kryt kiizi s mnohovrstevnym dlazdicovym epitelem pod

niZ jsou ¢etnd zakonceni sensitivnich nervil slouZici k povrchovému c¢iti.
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2. ZHOUBNE NADORY VAJECNIKU
2.1. Definice

Ptiblizn¢ 70-90 % malignich nadort ovarii se odvozuji od zarode¢ného epitelu jejich povrchu.
Nazyvame je epitelidlni nadory. Tento typ se vyskytuje pfedevsim po 50. roce véku. Obecné
se nazyva karcinom ovaria. Neepitelialni nadory ovarii se vyskytuji asi v 7-10 %. Nadory ze
zarode¢nych pruhti pochézeji z embryonalniho mezenchymu. (Zdenék Adam, 2010, s. 197)

Jiné typy malignich nadora ovarii se vyskytuji velmi vzacné.

2.2. Epidemiologie
Karcinom ovaria je druhym nej€astéj$im nddorem zenskych pohlavnich organt (po nddoru

délozniho téla). (Zden¢k Adam, 2010, s. 198) V mortalité je v§ak na prvnim miste.

2.3. Etiologie
2.3.1. Genetické faktory

Ve vétsing ptipadd neni pfi¢ina vzniku onemocnéni znama. V 5-10 % se piedpoklada
geneticka nachylnost ke vzniku, a to zejména mutace gentt BRCA1 a BRCA2. Zeny s mutaci
genu BRCAL maji az 80% riziko pro vznik onemocnéni karcinomu prsu, 45-60 % riziko
vzniku karcinomu ovarii do véku 70 let. U mutace BRCAZ2 je riziko mensi, 15-20 %. (Zden¢k
Adam, 2010, s. 198)

2.3.2. Reprodukéni faktory

Potlaceni ovulaci té¢hotenstvimi, hormondlni antikoncepci nebo kojenim ma protektivni vliv.
V opacném piipad¢ stavy vedouci k vysokému poctu ovulaci predstavuji rizikové faktory:
pozdni menopauza, nuligravidita, brzké menarché (doba prvni menstruace). Pravdépodobnou
pfi¢inou je opakované poSkozeni a op&tovné hojeni povrchového epitelu pii kazdé ovulaci.
Tento proces je spojen s proliferaci jeho bungk, pfi niz muze snaze dojit k procesu maligni
transformace. (Zdenék Adam, 2010, s. 198)
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2.3.3. Vlivy zevniho prostiedi

Mezi rizikové faktory patii ozafeni panve, kontakt s talkem, azbestem, dietetické faktory atd.

(Zden¢k Adam, 2010, s. 198)

2.4. Priznaky onemocnéni

V pocateénich stadiich byva karcinom ovarii klinicky némy ¢i provazeny nespecifickymi
ptiznaky. Casny ovarialni karcinom mizZe byt zachycen pii rutinnim gynekologickém
vysetfeni, jako rezistence v malé panvi. Ultrasonografickym, CT nebo MR vysetfenim se
potvrdi nalez infiltratu. Obvyklym piiznakem germinalnich nadort byva akutni bolest bficha,
ktera je dusledkem torze adnex, krvacenim do tumoru & jeho rupturou. (Pavel Slampa, 2007,

s. 272)

V pokrodilejsich stadiich nadort nastupuji neurcité piiznaky, jako je pocit diskomfortu v
btisni duting, paleni Zahy a nadyméani. Teprve vyrazn¢ pokrocilé nddorové onemocnéni ma

ptiznaky charakteristictejsi:

e Nauzea

e Zvraceni

e Bolest bficha, pocity tlaku v dutin¢ bfi$ni
e ZvétSovani objemu bficha

¢ Hmatna intraabdominalni rezistence

e Tlak na mocovy méchyt

e Polakisurie
Ve vice nez 70 % ptipadl se onemocnéni zjisti ve stadiu III-1V. (Zdenék Adam, 2010, s. 198)

U vétsiny pacientek se v pokrocilém stadiu onemocnéni objevuje ascites. ‘‘Muze se jednat 0

hmatny nadorovy infiltrat vychézejici z malé panve ¢ omenta. (Pavel Slampa, 2007, S. 272)

2.5. Stanoveni diagnozy
V prvni fadé: anamnéza, fyzikalni vySetieni, gynekologické vySetieni véetné per rektum,
cytologie, zakladni hematologické vySetieni a biopsie k histologickému vySetieni ke

stanoveni diagnozy. (Pavel Slampa, 2007, s. 272)
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Déle laboratorni vysetfeni nadorovych markerti — Ca 125, byva vyssi sedimentace krvinek a
zvySena hodnota CRP. Rozsah nalezu upiesnime zobrazovacimi metodami: ultrazvukem, CT,
PET, MR. Pro stanoveni stadia onemocnéni je nutné provedeni CT bficha a panve (MR)
nejnovéji PET/CT, rentgenovy snimek srdce a plic, rektoskopie, kolonoskopie, cystoskopie,

popfipad¢ intravenozni urografie atd. (Zdenék Adam, 2010, s. 198)

2.6. Lécba

Zakladem 1é¢by je operace a chemoterapie. Samotna chirurgicka 1é¢ba je dostacujici jen u
nizkych stadii (IA, IB). V ostatnich ptipadech by méla nasledovat chemoterapie. (Zden€k
Adam, 2010, s. 200/202) Chemoterapie v 1é¢ebné strategii ovarialnich karcinomti ma, kromé

chirurgického zakroku, zasadni postaveni. (Pavel Slampa, 2007, s. 274)

V 1é¢bé¢ ovarialnich nadorti ma radioterapie jen omezeny vyznam. Je mozné ji pouzit

Vv piipad¢ kontraindikace chemoterapie nebo u nékterych ohrani¢enych recidiv, po selhani
chemoterapie. V ptipad¢ ozafeni celého bficha, je vysoké procento vzniku zavaznych
komplikaci. (Zden¢k Adam, 2010, s. 200/202)

Tabulka cislo 1: TNM 2017 a FIGO 2009 klasifikace pro nadory vajecniku, vejcovodu a

primarni peritonealni karcinom

TNM FIGO
X primarni nador nelze hodnotit
TO bez znamek primarniho nadoru
T1 nador omezen na vaje¢nik (jeden nebo oba), nebo vejcovod(y) I
Tla - postizen jeden vaje¢nik, pouzdro intaktni, bez nadoru na povrchu ovaria | 1A
¢i tuby
T1lb | - postizeny oba vajecniky, pouzdro intaktni, bez nadoru na povrchu 1B

ovaria Ci tuby

Tlc - nddor omezen na jeden ¢i oba vajecniky nebo vejcovody s ¢imkoliv IC
nasledujicim

T1cl | - naruSeni pouzdra naddoru — rozsev zpiisobeny chirurgickym vykonem

T1c2 | - ruptura pouzdra narodu pied chirurgickym zakrokem, nebo nador na

14



povrchu ovaria/tuby

T1c3 | - nadorové builky v ascitu, nebo peritonealnim vyplachu

T2 nador se §ifenim v panvi, nebo primérni peritonealni karcinom 1

T2a - Sifeni a/nebo implantace na délohu a/nebo vejcovod(y) a/nebo 1A
vajecnik(y)

T2b | - sifeni na jiné panevni tkané, véetné stieva v ramci panve 1B

T3 nador postihuje jeden nebo oba vajecniky nebo vejcovody nebo primarni | 111

peritonedlni karcinom se $ifenim mimo panev a/nebo metastazy v

retroperitonealnich miznich uzlinach (metastaza v pouzdru jater je T3 —

stadium 111)
T3a - mikroskopické mimopanevni peritonealni postizeni, véetn¢ postizeni 1H1A2
stieva
T3b | - makroskopické peritonealni metastazy 2 cm nebo méné v nejvétsim 1B
rozméru
T3c - peritonealni metastazy vetsi nez 2 cm v nejveétsim rozméru Inic
N1 metastdzy pouze v retroperitonalnich uzlinach 11
Nla | - metastdzy v mizni uzlin€ ne vice nez 10 mm v nejvétsim rozméru 1AL
N1lb | - metastazy v mizni uzling vice nez 10 mm v nejvét§im rozmeéru I1ALii
M1 vzdalené metastazy (mimo peritonedlni metastazy) v
M1la | - pleurdlni vypotek s pozitivnim cytologickym néalezem IVA
M1b | - parenchymové metastazy a metastazy do nitrobfi$nich organi (vcetné VB

inguinalnich miznich uzlin a miznich uzlin mimo bti$ni dopravu)

Zdroj: MUDr. SIRAK, Igor, Ph.D., 2020. Komplexni onkologické centrum FN Hradec
Kralové
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3. ZHOUBNE NADORY VULVY
3.1. Epidemiologie

Karcinom vulvy je pomérné vzacné onemocnéni. Je ¢tvrtou nejcastéjsi gynekologickou
malignitou a ptedstavuje 3-5 % z celkového poctu malignich nadorti zenskych genitalii.
Nejcastéji se vyskytuje u starSich zen, kde velkou roli hraje genetickd mutace, ktera souvisi
S pfibyvajicim vékem. Jen nepatrné mnozstvi karcinomu vulvy je u starSich Zen spojované

s infekci HPV (humanni papilomavirus). (Pavel Slampa, 2007, s. 233)

I pfes to naruista pocet ptipadi u mladsich Zen, a to obvykle ve spojitosti s chronickou infekci

HPV. Dalsim rizikovym faktorem mtize byt kouieni.

3.2. Priznaky

Karcinom vulvy se nejéastéji projevuje: svédénim, $pinénim, palenim, vytokem, krvacenim,
bolesti, zapachem anebo na nador upozorni az zvétsené téiselné uzliny. Nejcastéjsim mistem
vzniku nadoru jsou velka ¢i mala labia (vice nez 70 % nadort). ““Asi v 10-15 % je postiZzen

klitoris a ptiblizné v 5 % perineum.** (Pavel Slampa, 2007, s. 234)

3.3. Stanoveni diagnozy
Pti diagnostice nadorl a urceni stadia onemocnéni vychazime z nasledujicich vysetieni:

vvvvvvv

e Celkove fyzikalni vySetfeni

e Vulvoskopie — vysetieni vulvy kolposkopem: vyznam u suspektnich a nejasnych
nalezli, uruje misto pro biopsii

e Gynekologické vySetieni ve spekulech, veetné kolposkopie a cytologie délozniho
hrdla

e Biopsie

e Zakladni vySetfeni hematologicka a biochemicka

e RTG plic asrdce

e Ultrasonografie panve a ledvin, tfiselnych uzlin

e (T panve a retroperitonea (u pokrocilych stavil) se zaméfenim na lymfatické uzliny

e Uretrocystoskopie, rektoskopie (u pokrocilych stavii a podle lokalizace 1éze na vulve)
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e MR vysetfeni k posouzeni vztahu a stupné infiltrace rekta a mo¢ového méchyte (u
pokrocilych tumorti)

(Pavel Slampa, 2007, s. 234)

3.4. Lécba

Lécebna strategie karcinomt vulvy je velmi individualni. Vychazi z definitivniho

histologického vySetieni, biologického stavu pacientky a véku.
3.4.1. Chirurgie
Chirurgie zustava zakladni 1é¢ebnou metodou u karcinomu vulvy. V piipadé rizikovych

faktort je stanovena lé¢ba poopera¢ni radioterapii a chemoterapii. (Pavel Slampa, 2007, s.
235/237)

3.4.2. Samostatna radioterapie

Samostatna radioterapie (chemoradioterapie) karcinomu vulvy neni v soucasnosti povazovana
za prvni metodu volby. Podstupuji ji obvykle pacientky s pokrocilej$imi stadii onemocnéni,
které nejsou schopny opera¢niho feSeni pro lokalni rozsah choroby. Dale 1ze radioterapii
zvolit jako primarni 1écbu pfi odmitnuti chirurgického zdkroku pacientkou u centralnich 1ézi
vychazejicich z klitorisu nebo Siticich se k anu, coz by vyzadovalo exenteraci s vyrazngj$imi
znetvorujicimi uc¢inky. U malych 1ézi je vyzadovano ozafeni davkou 60-65 Gy, vétsi tumory

je nutné ozafit davkou 65-70 Gy. (Pavel Slampa, 2007, s. 237)
3.4.3. Neoadjuvantni (pfredoperacni) radioterapie

Pacientky s klinicky pozitivnimi, zejména fixovanymi tfiselnymi uzlinami a pokroc¢ilym

nadorem na vulvé, mohou mit prospéch z predopera¢niho ozatreni davkou 45-50 Gy.
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3.4.4. Adjuvantni (pooperacni) radioterapie

Stanoveni pooperacni radioterapie zavisi na zhodnoceni rozsahu a kvality provedené operace

a z analyzy ziskanych informaci zZ podrobného histopatologického vysetteni.

Adjuvantni radioterapie na oblast vulvy v pfipadé:

e Resekéniho okraje < 8 mm,
e Pozitivniho okraje,
e Lymfangioinvaze,

e Hloubka invaze > 5 mm, resp. lokaln¢ pokrocilé nadory.

Adjuvantni radioterapie na oblast ingvinalnich a padnevnich uzlin:

e | avice makroskopicky pozitivnich uzlin,
e 2 avice mikroskopicky pozitivni uzliny,

e Alespon jedna uzlina s extrakapsularnim $ifenim.
(Pavel Slampa a kol., 2014, s. 164)
3.4.5. Paliativni radioterapie

Je indikovana u nemocnych v celkove $patném stavu. Dale u piili§ lokalné pokrocilého
tumoru anebo pfi diseminaci onemocnéni. Cilovy objem, davka a technika

(brachyradioterapie ¢i zevni) jsou ureny individudlné podle rozsahu postiZeni a celkového

stavu nemocnych. (Pavel Slampa, 2007, s. 237)

3.5. Technika a planovani radioterapie
Zakladni ozafovaci polohou u oblasti vulvy je poloha na zadech s podloZzenymi koleny
v abdukci a s ploskami nohou proti sobé (zabi poloha). Lécba je planovana pomoci 3D

planovaciho systému a CT. Pro samostatnou radioterapii se vyuzivaji pokrocilé techniky —

IMRT, VMAT a IGRT.
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Cilovym ozafovacim objemem je vulva, panevni uzliny ¢i ingvinofemoralni krajina anebo
vSechny tyto tfi oblasti. Pfi lokalizaci cilovych objemi je vhodné pouziti kontrastnich znacek

pro piesnéjsi oznaceni jizev, palpovatelnych uzlin a tumor6znich okrajt.

Ze zdroju zareni je nékdy potieba uzit kombinace raznych energii X zéafeni k dosazeni
optimalni distribuce, ptipadné adekvatné kombinovat s cilenym ozarenim elektronovym
svazkem anebo s vyssi energii zafeni X. U karcinomu vulvy existuje fada moznych feSeni, jak
kombinovat rizné druhy a energie zafeni, ovSem pouze za predpokladu, ze je spravné
lokalizovany cilovy objem z CT vySetieni (panevni uzliny, ingviny) a ze simulatoru (vulva).

(Pavel Slampa, 2007, s. 237/238)

3.6. Frakcionace a davka zareni

Pii 1é¢bé zafenim je doporucovano provadét standartni frakcionaci Cili Skrat za tyden 1,8-2,0
Gy u vSech poli. Velikost denni frakce se voli obvykle 1,8 Gy a to z diivodu snizené tolerance
ktze v postizené oblasti. U mladsich Zen pii ozafovani pouze ingvin je mozno pouzit

frakcionace 2 Gy. (Pavel Slampa, 2007, s. 238)

V piipadé provedené disekce tiiselnych uzlin, kdy dvé nebo vice uzlin byly postizeny, je na
oblast ingvinofemoralnich uzlin aplikovano poopera¢ni ozéateni v davce 50 Gy 5-6 tydnii:

boost 6-10 Gy mize byt doplnén elektrony s energii odpovidajici dané hloubce ulozeni uzlin.

Pti pooperacnim ozateni vulvy je tieba aplikovat na vulvu ddvku minimalné 50 Gy 5,5-6

tydnt. (Pavel Slampa, 2007, s. 239)
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Tabulka cislo 2: TNM a FIGO klasifikace zhoubnych nadorii vulvy

TNM FIGO
T1 omezen na vulvu/perineum I

Tla velikost < 2 cm, stromalni invaze < 1.0 mm 1A
Tlb velikost > 2 ¢cm nebo stromalni invaze > 1,0 mm IB

T2 dolni uretra, pochva, anus 1

T3 horni uretra, pochva, sliznice mo€ového méchyte, rekta, IVA

fixace ke kosti panve

Nla 1-2 metastdzy < 5 mm 1A
N1b 1 metastaza > 5 mm 1A
N2a 3 a vice metastdz < 5 mm 1B
N2b 2 a vice metastaz > 5 mm 1B
N2c extrakapsularni $ifeni 1Hic
N3 fixované IVA
M1 vzdalené metastazy VB

Zdroj: FERANEC, Richard, 2020. Karcinom zevniho genitalu (vulvy). Masarykuv

onkologicky ustav.
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4. ZHOUBNE NADORY POCHVY
4.1. Epidemiologie

Primarni zhoubné nadory pochvy ptedstavuji ptiblizné 1 % ze vSech gynekologickych
malignit. NejcastéjSim nadorem z 90 % je spinocelularni karcinom a jeho varianty vychazejici
z dlazdicového epitelu pochvy. (Pavel Slampa, 2007, s. 241) Dalsi se vyskytujici druhy
nadori: adenokarcinom, maligni melanom, sarkomy a nadory mezodermalniho ptivodu
(Castéji v détstvi).

Rizikovym faktorem je pfedchozi ozafeni v oblasti malé panve, prekancer6za délozniho hrdla
nebo vulvy (HPV rizikové typy), imunosuprese, imunodeficience. Karcinom pochvy muize
také vzniknout na podkladé chronického drazdéni poSevni stény (prolaps délohy, vaginalni
pesar). (Pavel Slampa, 2007, s. 241) V této lokalizaci byvaji ¢asto metastdzy jinych nadort a
to naptiklad: karcinom dé€lozniho t€la, karcinom prsu, tumory gastrointestinalniho traktu,

vzacné lymfom, rovnéz miize dochazet k pfimému prorastani (karcinomu vulvy a hrdla

d&lozniho). (Zdengk Adam, 2010, s. 223)

4.2. Priznaky

Prvotné se vyskytuje svédéni, suchost a paleni v oblasti zevnich rodidel. Dale krvavy vytok,
ktery postupné piechazi v silngjsi krvaceni. Krvaceni je asto Spojeno s projevy zanétu pii
infekci rozpadajicich se nadorovych tkani. Znamkou pokrocilejsiho procesu jsou bolest

v podbtisku a rekta a proristani do okolnich tkani a organt. (Zdenék Adam, 2010, s. 223)

4.3. Stanoveni diagnozy

Zakladem pro zjisténi a nasledného potvrzeni nadorového procesu je potieba provézt:

rrrrr

kolposkopii a onkologickou cytologii délozniho hrdla, vySetieni tfisel, palpacni vySetieni per

vaginam a per rectum.

V piipad¢ zjisténi podezielého nalezu se provadi biopsie a histologicka verifikace. Déle jsou
nezbytné laboratorni a pomocné vySetieni jako CT panve a retroperitonea, PET/CT anebo MR

vyseteni panve k urdeni velikosti nadoru. (Pavel Slampa, 2007, s. 241/242)
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4.4. Lécba

Pti aplikovani 1écby zhoubnych nadorti pochvy se vzdy vychdzi ze zhodnoceni rozsahu
onemocnéni, celkového biologického stavu, z posouzeni vSech provedenych obligatornich a
fakultativnich vySetfeni. V soucasné dobé je chirurgicky feseno pouze 20 % primarnich
nadort pochvy, kdy ostatni jsou 1é¢eny 0zafenim. Chirurgicka 1é¢ba je vhodna u mladsich
zen, kde je dulezité zachovat ovarialni funkci, pro lokalizované intraepiteliarni léze, a u

verukozniho karcinomu. (Pavel Slampa, 2007, s. 242/243)
4.4.1 Radioterapie

Radioterapie je metodou 1éEby pro vétsinu nadort pochvy. U povrchnich 1ézi a nadori

s malou tloustkou Ize dosahnout kurativniho efektu pouzitim brachyradioterapie. U
pokrocilejsich nadora s anaplastickym forem je nezbytné nutna kombinace s brzdnym
zéfenim linearnich urychlovaéi s energii brzdného zateni 6 a vice MV. (Pavel Slampa, 2007,

5. 243)

Pooperaéni radioterapie se standartné neprovadi. O jeji indikaci se rozhoduje individualné na
zékladé piitomnosti rizikovych faktort a kvality chirurgického zakroku. (Pavel Slampa, 2007,
S. 243)

Zevni radioterapie

Technika a planovani

Poloha pacientky je na zadech (supinaéni). Mezi obligatorni technické zafizeni pro planovani
fadime: CT planovaci vySetieni, trojrozmérny planovaci systém, moznost Gpravy tvaru
ozarovacich poli vicelamelovym kolimatorem nebo individualnimi vykryvacimi bloky. Pfi
1é€be pouzivanym zdrojem zafeni je linearni urychlova¢ s moznosti pouziti brzdného 1

elektronového svazku. (Pavel Slampa, 2007, s. 244)

Podle velikosti nadoru a konstituce nemocné se planovaci cilovy objem ozatuje technikou:
IMRT, VMAT a technikou IGRT. Planovaci cilovy objem obvykle zaujima objem primarniho
nadoru, celou pochvu, panevni uzliny a ingvinalni uzliny u nadora dolni tfetiny pochvy.

(Pavel Slampa, 2007, s. 244)
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Frakcionace a davka zareni

““Planovaci cilovy objem se ozafuje davkou 40-45 Gy/5Skrat 1,8-2,0 za tyden, celkem 4-5
tydnii. Na redukovany objem (podle rozsahu zbytku nddoru) se obvykle aplikuje davka 20-25
Gy v 10-12 frakcich: na oblast ingvinalnich uzlin davka 15-20 Gy elektronovym svazkem
(energie elektronového svazku je urcena na zakladé CT planovaciho vysetfeni).  (Pavel

Slampa, 2007, s 245)

Paliativni radioterapie

Cilem paliativni radioterapie je odstranéni obtizi u pacientky (bolesti, krvaceni) a zlepSeni
kvality zivota. Uvedena terapie je indikovana u nemocnych ve Spatném celkovém stavu, U

prilis lokalné pokroc¢ilého tumoru nebo pii diseminaci onemocnéni.

“‘Cilovy objem a davka jsou urceny individualné podle rozsahu postizeni a celkového stavu

nemocné.** (Pavel Slampa, 2007, s. 245)

Brachyradioterapie

K ozafovani pochvy brachyradioterapii se pouzivaji afterloadingové systémy bud’ s nizkym
davkovym piikonem (LDR, zdroj zateni **’Cs — Cesium) nebo s vysokym davkovym

ptikonem (HDR, zdroj zafeni *?Ir — Iridium).

Na zakladé toho, jakou ¢ast pochvy je tieba ozafit a do jaké hloubky, voli se zptisob ozatovaci
techniky. Pro povrchové ozareni v§ech stén libovolné délky pochvy je vyhodné aplikovat

vaginalni cylindr s riznym pomérem podle lumen pochvy.

Pti uziti HDR brachyradioterapie je tfeba davku aplikovat ve vétsSim poctu frakei. Velikost
davky na frakci a pocet opakovani frakci se voli s ohledem na celkovou davku, na ozafovany
objem a frekvenci aplikaci. Pii brachyradioterapii s HDR se davky na frakci nejcasté;ji
pohybuji v rozmezi 5-6 Gy v 0,5 cm od povrchu cylindru.

23



Pozice aplikatoru viici kritickym orgdntim, tj. rektu a moCovému méchyii, je vzdy
dokumentovano dfive pomoci rentgenovych snimki a dnes modernéjSim zptisobem pomoci

planovaciho CT, které slouzi jako podklad pro individualni vypocet ozatrovaciho planu.

Tabulka cislo 3: TNM a FIGO klasifikace zhoubnych nadorit pochvy

TNM FIGO
T1 omezen na posevni sténu |

T2 Sifeni do paravagindlnich tkani 1

T3 Sifeni k panevni sténé 11

T4 postizeni sliznice mocového méchyte/sliznice IVA
N1 postizeni regiondlnich lymfatickych uzlin 1
M1 vzdalené metastazy VB

Zdroj: FERANEC, Richard, 2020. Karcinom pochvy. Masarykuv onkologicky tstav.
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5. ZHOUBNE NADORY DELOZNIHO HRDLA
5.1. Epidemiologie

Karcinom dé€lozniho hrdla je tieti nejcastéjsi gynekologickou malignitou u Zen. Nejcastéji

postizené veékové kategorie:

e Epitelialni dysplazie se nejéastéji vyskytuji ve véku 25-34 let,
e Karcinom in situ je nejcastéjsi ve véku 35-44 let,

e Karcinomy cervixu jsou nejcastéji diagnostikovany ve veéku 45-54 let
(Zden€k Adam, 2010, s. 215)

Mezi rizikové faktory patfi: infekce huméannim papilomavirem (HPV), sexualni chovani
(pocet partnerd, Casny zacatek sexudlniho Zivota, ¢asny vék prvniho t€hotenstvi), genitalni
infekce, sexualné pienosné infekce, kouteni, poruchy imunity, AIDS, $patné
socioekonomické podminky, genetické predispozice (adenokarcinom byva soucasti dédi¢nych

syndromi).

5.2. Priznaky

Mezi nejcastéjsi priznaky fadime: vodnaty az krvavy vytok, nepravidelné krvaceni, kontaktni
krvéaceni (po pohlavnim styku), bolesti v podbftisku, urologické komplikace pti pokrocilejSim
onemocnéni (dysurie, hematurie, hydronefréza). Béhem poc¢atecni faze onemocnéni, nejsou
projevy nijak vyrazné. AZ s postupem choroby se pfidavaji vyraznéjsi projevy krvaceni (po

stolici, pfi1 zapojeni bfiSniho lisu). (Zdenck Adam, 2010, s. 216/217)

5.3. Stanoveni diagnozy

Na zakladé€ komplexniho gynekologického vysetfeni s kolposkopii a onkologickou cytologii
se zjistuji zmény, které vyzaduji nésledné histologické ovéreni. Miizeme tak vcas
diagnostikovat prekancer6zy a pocinajici invazivni nadory a diky modernim zpisoblim 1écby

je i spolehlivé 1é¢it. (Pavel Slampa, 2007, s. 248)

25



Kolposkopické vysetieni rozhoduje o typu biopsie, kdy podle rozsahu zjisténych zmén

stanovime vhodnou metodu odbéru bioptického materidlnu k ovéteni nalezu:

e (ilena biopsie,
e Abraze délozniho hrdla pfi endocervikalnim nélezu,

e Konizace hrdla
(Zden¢k Adam, 2010, s. 217)

Pfi prokazani karcinomu nasleduje vysetfeni pro ur¢eni rozsahu nemoci. Uvedené vysetieni
zahrnuje: bimanudlni rektovaginalni palpacni vySetfeni zkusenym gynekologem, laboratorni
vySetfeni (biochemické testy, vySetfeni nadorového markeru SCC), cystoskopii, rektoskopii,
obligatorni stagingova vysetieni (UZ ledvin, RTG vysetfeni plic), CT ¢i MR bficha a panve a
PET nebo PET/CT pfi pokroc¢ilém onemocnéni. Na zakladé téchto vySetieni ur¢ime klinické

stadium choroby. (Zdenék Adam, 2010, s. 217)

Lokalizace a §iieni: karcinom délozniho hrdla vznika na povrchu hrdla (exocervikalni forma)

anebo v cervikalnim kanale (endocervikalni forma). Exocervikalni forma obvykle utvaii
tvaroveé objemné kvétakovité kiehké nadorové hmoty, prominujici do pochvy a kontaktné
krvacejici. Endocervikalni forma je naopak dlouhou dobu bez ptiznaki s invazivnim ristem
smérem do parametrii a rychle proristd do lymfatickych cest. (Pavel Slampa, 2007, s.

248/249)

Hlavni cestou Sifeni do uzlin panevnich jsou lymfatické cévy. Regionalnimi uzlinami jsou
uzliny parametrialni, paracervikalni, hypogastrické (vnitini ilické, obturatorni), spolecné a
zevni ilické, presakralni a laterarni sakralni uzliny. Lymfogenné metastazuji karcinomy hrdla

délozniho pomé&mé zahy. (Pavel Slampa, 2007, s. 248/249)

Hematogenni $ifeni (plice, kosti, jatra) nastava pozdé¢ji a méné Casto. Prorastani do okoli
délohy je ¢asté a je to znamkou jiz pokro¢ilejsiho stupné onemocnéni. Sifeni do okolnich
organti (mocovy méchyt, rektum) je znamkou velmi lokalné pokrocilého a zanedbaného

ptipadu. (Pavel Slampa, 2007, s. 248/249)
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5.4. Lécbha
Lécebny postup se stanovi po realizaci v§ech potiebnych vysetieni a zjisténi stadia
onemocnéni. Vyznamnou roli dale hraji fertilita pacientky, vék, jeji celkovy stav a

samoziejmé souhlas s navrzenym lééebnym postupem. LéEba karcinomu délozniho hrdla je

zavisla na pokrocilosti choroby. (Zdenék Adam, 2010, s. 217)

Standartni 1é¢ebné postupy mizeme pro praxi rozdélit na postupy pro ,,Casna stadia®, kde se
uplatiiuje pfedevsim lécba chirurgickd a na postupy u ,,pozdnich stadii®, kde zakladnim

1é¢ebnym postupem je radioterapie ¢ chemoterapie. (Pavel Slampa, 2007, s. 250)
Chirurgické postupy u ,,Casnych stadii:

e Zena planuje téhotenstvi — konizace hrdla

e Zena neplanuje téhotenstvi — hysterektomie

Standartnim 1é¢ebnym postupem pro ,,pozdni stadia“ je radioterapie v kombinaci zevni

radioterapie, brachyradioterapie a radioterapie. (Pavel Slampa, 2007, s. 250)
5.4.1. Radioterapie

Velmi dobrych 1écebnych vysledkil u karcinomu délozniho ¢ipku je dosahovano kombinaci
brachyradioterapie, zevniho ozafovani a chemoterapie. Riznym podilem téchto dvou modalit
radioterapie je mozné co nejucelnéji aplikovat nutnou davku zateni do klinického cilového
objemu v zavislosti na velikosti primarniho nadoru a postizenych uzlin. Trojrozmérné
planovani zevni radioterapie S pomoci MR je v sou¢asnosti standardem. (Pavel Slampa, 2007,
s. 251)

Kontraindikace radioterapie
Absolutni

e Nespoluprace pacientky,
e Akutni zanétlivy proces v panvi ¢i v duting biisni,
e Piedchozi ozatfeni vysokou davkou v oblasti panve,

e Té&zky Gtlum krvetvorby.
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Relativni
e Chronické zanétlivé zmény dolniho GIT (m. Crohn, tézk4 divertikulitida tra¢niku).
(Pavel Slampa, 2007, s. 251)
Kritické organy a toleran¢ni davky
- Rektum <75 Gy
- Mocovy méchyt <90 Gy
- Sigma <75 Gy
- lleum < 15 Gy
- Ledviny < 18 Gy
- Micha — riziko myelopatie 0,2 % pti davce 50 Gy (Pavel Slampa a kol., 2014, s. 177)
5.4.2. Primarni radioterapie

Je aplikovana od stadia IIB a vyse. Je taktéz metodou volby u stadii [A-11A v ptipadé
kontraindikace operacni 1écby, vysokého operacniho rizika a také v ptipadech, kdy dana

pacientka nesouhlasi s primarni chirurgickou 1é¢bou.

Pouze u pacientek s velmi zavaznymi vedlejsimi chorobami nebo u velmi pokrocilych stadii
onemocnéni (IVA ¢i IVB) je stanoven paliativni 1écebny postup. Lécba zafenim je provadéna
nejéast&ji kombinaci zevniho ozafeni, brachyradioterapie a chemoterapie. (Pavel Slampa,
2007, s. 252)

5.4.3. Zevni radioterapie
Ozarovaci podminky

Dilezitym aspektem je pouzivani vhodnych zdrojii zafeni a individualni planovani zevni
radioterapie pii respektovani tolerance tkani kritickych organti (mocovy méchyft, rektum,
tenké stievo) na zareni. Linearni urychlovac s energii brzdného svazku 15-18 MV je

standartnim zdrojem zevni radioterapie.
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Planovani zevni radioterapie — tj. lokalizace cilového objemu na planovacim CT vysSetienti,

verifikace ozafovaciho planu a kazdodenni ozafovani se provadi vzdy za stejnych podminek.

Zékladni podminkou je reprodukovatelnost stejné polohy — ozafovana pacientka je obvykle
V poloze na zadech s rukama slozenyma za hlavou nebo na prsou, event. ma pokréena

podlozena kolena, plny moc¢ovy méchyt (nevymocena).

Ozarovani panve se provadi nej¢astéji technikou VMAT, IMRT, IGRT. Diive BOX
kombinace ¢ty poli. VSechna pole jsou ozafovana denné, pét dni v tydnu. Davka jedné frakce
je u primarni radioterapie 1,8-2,0 Gy a u pooperac¢ni radioterapie je davka 1,8 Gy. (Pavel
Slampa, 2007, s. 253)

Pfi kombinované radioterapii je 1é€ba zapocata zevni radioterapii a brachyradioterapie je
zahajovana v dob¢, kdy je to technicky mozné a z hlediska pokryti GTV (nddorového objemu)
vhodné (nejcastéji ve tfetim tydnu zevni radioterapie) tak, aby nedochazelo ke zbyte¢nému

prodluzovani celkové doby 1é¢by.

Celkova doba 1é¢by karcinomu délozniho hrdla zafenim, ma vyznamny vliv na vysledky
lokalni kontroly tumoru a neméla by byt prodlouzena nad 7 tydna. Del$i doba radioterapie

snizuje efekt terapie zaienim. (Pavel Slampa, 2007, s. 253)
Planovani 1é¢by

Lékat vymezi planovaci cilovy objem a obrysy tkani kritickych organii (mo€ového méchyte a

rekta) do jednotlivych CT fezi v planovaci konzole.

Pomoci 3D planovaciho systému je vypracovan ozatovaci plan a provedena jeho optimalizace
na podklad¢ ozatovaciho predpisu a zakresleni planovaciho cilového objemu a kritickych

organtl.

Pti prokazanych metastazach v lymfatickych uzlinach, nebo pii vysoké pravdépodobnosti
jejich nalezu, se rozsituje planovaci cilovy objem o jednu lymfatickou etaz vyse (tj. k L3-4

nebo k Th12-L1). (Pavel Slampa, 2007, s. 253)
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Ozarovaci technika

Nejcastéjsi technikou je kombinace VMAT, IMRT a IGRT. Ozatovaci pole jsou individualné

modelovana pomoci vicelamelového kolimatoru. (Pavel Slampa, 2007, s. 254)
5.4.4. Brachyradioterapie

Zdrojem zéteni pro 1é¢bu karcinomu délozniho &ipku je *Iridium anebo 3’Cesium, kdy typ
zdroje zavisi na druhu afterloadingového piistroje. *?Iridium se vyuziva s vysokym

davkovym ptikonem (HDR) a Cesium s nizkym davkovym piikonem (LDR).

Plan ozafovani u brachyradioterapie ziskdvame pomoci vypocetni tomografie (ureni rozsahu
nadoru) a pomoci magnetické rezonance (lokalizace cilového objemu). Nésledné dochazi

k fazi t&chto dvou obrazu.

Brachyradioterapie se provadi technikou uterovaginalni aplikaci (UVAG), kdy nejéastéji
pouzivanym typem aplikatorQ pro uterovaginalni aplikaci je Fletchertv aplikator
(tfikanalovy), Henschkeho aplikator (tfikanalovy), nebo ,,ring* aplikator (dvoukanalovy),

ptipadné linearni aplikator (jednokanélovy) u velmi tizké vaginy.

Pfi aplikaci brachyradioterapie s HDR zdrojem je potieba 1é¢bu rozdélit do vice frakei, jejichz
velikost zavisi od frekvence aplikaci (1krat tydné, 2krat tydné€) a planované celkové davky

z brachyradioterapie. Pii aplikaci brachyradioterapie 1krat tydné se velikost frakce bézné
pohybuje mezi 5-7 Gy/frakci a celkovy pocet frakci byva 3-5. Pi pouzivani LDR se obvykle

provadi jedna nebo dv¢ aplikace.

Planovani brachyradioterapie nelze rozdélovat od planovani zevni radioterapie a podle
dosazenych davek na kritické organy je nutné plan individualizovat. (Pavel Slampa, 2007, s.

254/255)
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5.4.5. Adjuvantni pooperacni radioterapie

Kombinaci radikalniho opera¢niho feseni s naslednou radioterapii je nezbytné indikovat
rozvazné vzhledem k moznym zavaznym komplikacim (fibr6zni zmény vV poopera¢né
zménéném terénu). Pfi pritomnosti rizikovych faktori (objemné nadory, zasahovani nadoru
do okraju resekatu, metastazy panevnich uzlinach, pii hluboké invazi do stromatu hrdla nebo
pti lymfo — ¢i angioinvazi) se adjuvantni poopera¢ni ozafeni doporucuje. (Zdenék Adam,
2010, s. 219)

Zakladem ozatfovaci techniky je zevni ozafeni panve, které je piipadné doplnéné

brachyradioterapii na poSevni jizvu.

Zevni radioterapie: energie fotont se voli na zakladé rozmért panve a zvolené ozarovaci

techniky. Zakladnim planovacim ozafovanym objemem je panev se shodnym prostorovym
vymezenim jako u primarni radioterapie. Ozafovany objem se rozsifuje o jednu lymfatickou
etaz nahoru V piipadé postizeni nékteré skupiny regionalnich uzlin. (Pavel Slampa, 2007, s.

258)

Brachyradioterapie: spociva v zavedeni vaginalnich ovoidu (v paralelnim uspotadani) do

vrcholll pochvy (kolpostat) a ozareni prostiednictvim afterloadingového pfistroje.
Brachyradioterapie nema bézné opodstatnéni byt indikovana samostatné jako adjuvantni
pooperacni radioterapie, jediné v kombinaci se zevni radioterapii. Davka se pohybuje kolem
15-20 Gy (LDR) nebo 2krat 5 Gy (HDR). Jeji aplikace je podminéna délkou poSevni manzety

a histopatologickym nalezem.

(Pavel Slampa, 2007, s. 258)
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Schéma pooperacéni radioterapie

V piipad¢ kombinované radioterapie: zevni radioterapie 45-50 Gy/pii 25-28 frakcich/ celkem
5-5,5 tydnii + brachyradioterapie (aplikace vaginalnich ovoidii, kolpostatu, do apexu pochvy,
davka se uréuje ve vzdalenosti 0,5 cm od ovoidtl, Davka u HDR: 2x5,0 Gy. (Pavel Slampa a

kol., 2014, s. 176)

Pro planovani a provadéni poopera¢ni zevni radioterapie i brachyradioterapie karcinomu
délozniho hrdla plati stejné zasady jako pro radikalni radioterapii karcinomu hrdla délozniho.
Meazi kritické organy spadaji: mocovy méchyft, rektum, tenké stievo, ptip. micha a ledviny pii

ozafovani paraortalnich uzlin. (Pavel Slampa, 2007, s. 259)

5.4.6. Paliativni radioterapie

U nadora lokalné pokrocilych, metastazovanych nebo u pacienti v celkovém $patném stavu,
1ze zvazit provedeni paliativni radioterapie. Zptsob provedeni paliativni radioterapie a
aplikovana davka, zavisi na projevech onemocnéni. (Pavel Slampa, 2007, s. 259) Nejéastéji
jde o ovlivnéni krvaceni, kterého 1ze dosahnout aplikaci jednorazové davky 8-10 Gy pti
zevnim ozafeni oblasti celé d€lohy a nadoru. Stejnou davku lze po tydnu eventualné opakovat.
V ptipad€ vaginalnich metastaz je mozno zvazit paliativni aplikaci brachyradioterapie. U
nemocnych s o¢ekavanym prezitim nékolika mésict a U méné zavazného krvaceni provadime
fadné planovaci 1é¢by s individudlng volenou davkou i frakcionaci. (Pavel Slampa, 2007, s.

259)
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Tabulka cislo 3: TNM a FIGO klasifikace zhoubnych nadori ¢ipku délozniho

TNM FIGO

X primarni nador nelze hodnotit

TO bez znamek primarniho nadoru

Tis karcinom in situ (preinvzazivni karcinom)

T1 nador je omezen na hrdlo/délohu ($ifeni do téla I
délozniho nemé na staging vliv)

Tla Invazivni karcinom diagnostikovany pouze 1A
mikroskopicky

Tlal Stromalni invaze do hloubky < 3,00 mm (rusi se 1Al
hranice horizontalniho $iteni < 7,00 mm)

T1la2 Stromalni invaze > 3,00 mm az < 5 mm (rusi se hranice | 1A2
horizontalniho $ifeni < 7,00 mm)

T1lb Klinicky zfetelna 1éze nebo mikroskopickd l1éze se 1B
stromalni invazi > 5,0 mm

T1ibl Léze v nejvetsim rozméru < 2,0 cm IB1
Klinicky zfetelna 1éze v nejvétSim rozméru > 2,0 az < IB2
4,0cm

T1b2 Klinicky zfetelna léze v nejveétsim rozméru > 4,0 cm IB3

T2 Nador se $ifi mimo délohu bez §ifeni ke stén¢ panevni | 11
¢i do dolni tfetiny pochvy

T2a Nador bez Sifeni do parametria HA

T2al Klinicky zfetelna léze v nejvétsim rozméru < 4,0 cm 1Al

T2a2 Klinicky zfetelna léze v nejvétsim rozméru > 4,0 cm A2
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T2b Se Sifenim do parametria bez Sifeni ke sténé panevni 11B

T3 Nador se §iii ke stén€ panevni a/nebo postihuje dolni i
tretinu pochvy a/nebo zptisobuje hydronefrozu ¢i
afunkci ledviny a/nebo postizeni panevnich
lymfatickych uzlin a/nebo postizeni paraaortalnich

lymfatickych uzlin

T3a Nédor postihuje dolni tfetinu pochvy bez §ifeni ke 1A

stén¢ panevni

T3b Nador se $ifi ke sténé panevni a/nebo zplsobuje 1B

hydronefrézu ¢i afunkei ledviny

N1 Postizeni panevnich lymfatickych uzlin 1C1
M1 PostiZzeni paraaortalnich lymfatickych uzlin 11C2
T4 Nador postihuje sliznici mo¢ového méchyie nebo rekta | IVA

a/nebo se $ifi mimo malou panev (bul6zni edém neni
dostatecnym kritériem pro stadium IVA: 1éze by méla

byt biopticky ovétrena)

M1 Vzdalené metastazy (v€. peritonalniho Sifeni, metastaz | IVB
do mediastinalnich, supraklavikularnich uzlin, kosti,

plic, jater)

Zdroj: Sehnal B. a kol., 2019. Soucasny FIGO staging karcinomu délozniho hrdla a lécba

Jjednotlivych stadii, Linkos.cz - Klinicka onkologie
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6. ZHOUBNE NADORY DELOZNIHO TELA
6.1. Epidemiologie

Nadory d€lozniho téla jsou nejcastéjsim zhoubnym nadorem zenského genitalniho ustroji a
jejich incidence ve vétsin€ vyspélych zemi stale stoupd. ‘‘Jednd se o onemocnéni
postmenopauzalnich Zen, pouze 25 % piipadu je diagnostikovano v premenopauze. * (Pavel
Slampa, 2007, s. 263) Ke vzniku onemocnéni nejéastéji dochazi mezi 60. a 75. rokem Zivota
zeny. Jako rizikové faktory se uvadi — hypertenze, obezita, diabetes mellitus (velmi Casto
obezitu doprovazi), pozitivni rodinna anamnéza, infertilita, nuliparita, vysoky pfijem

zivocisnych tukl a expozice estrogeny.

Karcinom endometria tvoii 96-98 % vSech zhoubnych nadorii d€loZniho téla. NejCastéji se
vyskytuje endometroidni adenokarcinom, ktery ptedstavuje az 80 %. Dale to je karcinom
mucinozni, smiseny a nediferencovany karcinom. Mezenchymové nadory tvoii 2-4 %
(karcinosarkom, endometridlni stromalni sarkom low grade, high grade). Nador nejcastéji

metastazuje do plic, jater a kosti.

6.2. Priznaky

Hlavnim pfiznakem je postmenopauzalni krvaceni z délohy v diisledku rozpadu
progredujiciho nadoru. Casto byva jedinym symptomem nemoci metroragie. Bolesti
Vv podbftisku a hnisavy nebo sangvinolentni vagindlni vytok vypovida jiz pro pokrocilé

onemocnéni.

6.3. Stanoveni diagnozy

Ke stanoveni diagnozy je vZdy nutné provést palpacni gynekologické vySetieni véetné
vysetfeni per rektum. Kolposkopie a odbér na onkologickou cytologii z hrdla délozniho jsou
nedilnou soucasti vySeteni. Dale ultrazvuk vagindlni sondou, kdy sonografickym vySetfenim
muzeme vyhodnotit: nepravidelné zvétSeni délohy, ztlustélé endometrium, neostry ptechod

endometria v myometrium anebo rozsifenou dutinu délozni. (Zden¢k Adam, 2010, s. 206)

K definitivnimu stanoveni diagnozy je potieba provést histologickou verifikaci nadoru. Po
ziskani histologické diagnézy se dopliuje vzdy RTG plic, ultrazvuk epigastria (jatra, ledviny,

uzliny) a cystoskopické vysetieni. (Pavel Slampa, 2007, s. 263)
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Dalsi vysetieni jako CT, MR, rektoskopie a jiné jsou indikovany v pfipad¢ podezieni na
pokrocilej$i onemocnéni nebo nejasnosti v diagnostice. Vysetfeni PET muze identifikovat

vzdalenou diseminaci véetnd metastaz do lymfatickych uzlin. (Pavel Slampa, 2007, s. 263)

6.4. Lécba

Metodou volby terapie karcinomu délozniho téla u stadia T1, T2 a vétSiny T3 je chirurgicky
vykon. Rozsah chirurgické 1é¢by je nékdy omezen celkovym stavem a vékem pacientky,
anatomickymi poméry (obezita) a pfidruzenymi chorobami. V piipadé neschopnosti

provedeni chirurgického vykonu je stanovena samostatna kurativni radioterapie.

Primarni radioterapie je metodou volby v pfipadé inoperability, kontraindikaci opera¢niho

feSeni Nnebo odmitnuti operace. Radioterapie v zavislosti na stadiu onemocnéni miize byt
indikovana jako samostatna uterovaginalni (resp. intrauterinni) brachyradioterapie nebo v

kombinaci se zevni radioterapii ¢i chemoterapii. (Josef Chovanec, 2022, s. 6)

Pooperacni radioterapie je vzdy indikovana v ptipadé zasazeni lymfatickych uzlin a u lokalné

pokroéilejsich nalezi. (Pavel Slampa, 2007, s. 265)

Paliativni radioterapie je indikovana individudlné¢ dle celkového stavu a rozsahu onemocnéni.

Aplikuje se u nalezi velmi pokrocilych, k ozafeni bolestivych metastaz nebo pti krvaceni.

Hormonalni terapie (gestageny) se aplikuje v paliativni 1é¢b¢, pokud se jedna o dobie

diferencovany nador s del$im bezptiznakovym obdobim a pozitivnimi steroidnimi receptory
(zejména progesteronovymi receptory) je metodou volby Iépe tolerovana. (Josef Chovanec,
2022, s. 8) Hormonalni terapie je efektivni asi u 30 % pacientek s dobfe diferencovanym
karcinomem zejména u plicnich metastaz, kde miZe mit i dlouhodoby stabilizujici efekt.

(Pavel Slampa, 2007, s. 265)

Chemoterapie je terapeutickou metodou pro mistné pokrocilé onemocnéni (postiZeni
paraaortalnich a panevnich uzlin) a také pii postizeni vzdalenych organi metastazami. V
soucasnosti se K 1é€bé vyuZzivaji cytostatika na bazi platiny a taxand. (23.

https://www.linkos.cz)
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Chirurgie

Minimalné invazivni pfistup (roboticka operace, laparoskopie) je u casnych stadii karcinomu
délozniho téla upiednostiiovanym piistupem, a to i u pacientek s prokazanym high-risk
tumorem. Podstatné jsou chirurgické metody vedouci k minimalizaci rizika peropera¢niho

uvolnéni nddorovych mas do peritonealni dutiny.

V piipadé, Ze pacientka neni zptsobila podstoupit miniinvazivni operaci, je vaginalni piistup
moznosti volby. Naslednou alternativou je primarni radioterapie. DalS$im doporu¢ovanou
chirurgickou metodou je hysterektomie s bilateralni adnexektomii. (Josef Chovanec, 2022, s.
4/5)

6.4.1. Radioterapie
Nabizi se moznost jeji aplikace ve vSech stadiich.

U stadia I a II se aplikuje v pooperacni (adjuvantni) formé u tumort s vy$$im gradingem, ¢i
histologicky nepfiznivym typem se zdmérem SnizZeni incidence recidiv v oblasti poSevnich
kleneb a ke kontrole choroby v panevnich lymfatickych uzlinach. Vyuziva se teleterapie na
oblast malé panve v davce 46 Gy, cilovy objem zahrnuje panevni uzliny K hranici patého
lumbalniho obratle. Brachyradioterapii (vaginalni valec) lze vyuzit K prevenci recidivy nadoru
Vv posevnim pahylu. (Zden¢k Adam, 2010, s. 208) Adjuvantni radioterapie je indikovana vzdy
u lokélné pokrocilejsich nalezli a v piipadech postizeni lymfatickych uzlin. (Pavel Slampa,
2007, s. 265)

Radioterapie ma taktéz své nezadouci u€inky. Mezi jeji nejCastéjs$i komplikace fadime:
postaktinickou cystitidu a proktitidu, tvorbu vezikalnich ¢&i rektalnich viedi, vznik vezikalnich

a rektalnich pistéli, fibrézu parametrii a rozvoj lymfedému dolnich koncetin. (Zden¢k Adam,

2010, s. 209)
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Kritické organy a toleran¢ni davky

- Rektum - 60 Gy

- Mocovy méchyft - 65 Gy

- Tenké sttevo - 45 Gy

- Ledviny - 20 Gy

- Micha - 45 Gy (Pavel Slampa, 2014, s. 185)

6.4.1.1. Zevni radioterapie
Vyuziva se vysokoenergetické fotonové zareni nad 15 MV linearnich urychlovacu.

Pacientka je v pribéhu celého planovaciho i ozafovaciho procesu ve stabilizované poloze,
obvykle vleze na zadech s rukama nad hlavou nebo na prsou, kolena (a paty) ma podlozeny

fixatnimi bloky.

Ozatovaci poloha pacientky je mozna i na bfise (u objemngjSich zen), kdy biisni lalok je
umistén ve specialnim otvoru ozafovaciho stolu (nutna je v8ak stejna poloha i na CT
simultoru). Zadouci je, aby pacientka méla ¢asteéné naplnény mocovy méchyt, to znamena,
aby tésn¢ pied planovanim ¢i ozafenim nemocila. Tato podminka je dilezita pro zvyseni

efektivity daného vySetfeni.

Po ptesné lokalizaci pole na simulatoru nasleduje CT planovaci vySetteni. 3D 0zarovaci plan
se pfipravuje pomoci systému pro planovani 1é€by zatfenim. Po jeho optimalizaci se na
pacientce prostfednictvim simulatoru nastavi a vyznaci vstupni body pro zaméfeni izocentra.
Vzdy pii zahajeni ozafeni a dale minimalné 1x tydné se kontroluje spravnost nastaveni

vstupniho pole pomoci verifikaéniho systému IGRT. (Pavel Slampa, 2007, s. 265)
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6.4.1.2. Brachyradioterapie

Béhem 1é¢by brachyradioterapii se vyuzivaji zasadn€ automatické afterloadingové pfistroje,
které jsou vybaveny pfislusnymi aplikatory. Zdrojem zaieni je nejcastéji 1°2Ir, které poskytuje
vysoky davkovy piikon anebo zdroj s nizkym davkovym piikonem *¥’Cs. (Pavel Slampa,
2007, s. 266)

Adjuvantni brachyradioterapie

Brachyradioterapie se podle 1é¢ebného standartu vyuziva pooperacné jako samostatna
adjuvantni 1écebna metoda nebo v kombinaci se zevni radioterapii. Jedna se vzdy o vagindlni
brachyradioterapii, kdy se vaginalni valec s optimalnim primérem zavadi do pochvy (linearni
zari¢). Vykon je jednoduchy a nevyzaduje zadnou zvlastni piipravu. Pacientka je pied

vykonem vyprazdnéna a v gynekologické poloze.

Zhotovi se ozatfovaci plan, s jehoz pomoci se vymezi davka i na nejblizsi (kritické) body

mocového méchyte a rekta.

Davka zafeni pti pouziti LDR: 50,0 — 60,0 Gy (v jedné nebo ve dvou frakcich) v 5 mm od

povrchu aplikatoru.

Déavka zateni pti pouziti HDR: nej€ast¢jsi uzivané frakcionace (referencni linie 5 mm) od

povrchu aplikatoru:

e o6krat 5,0 Gy/2 frakce tydné (odpovida BED 45, EQD 37,5)
e 3krat 7,0 Gy/1 frakce tydné (odpovida BED 35,7, EQD 29,7)

(Pavel Slampa, 2007, s. 267)

V pfipadé, Ze je brachyradioterapie soucasti kombinované adjuvantni (pooperacni) 1écby
spolecné se zevni radioterapii, je vymezeny ozafovany objem stejny. Pouzije se vSak nizsi

davka, ktera dopliiuje davku ze zevni radioterapie. (Pavel Slampa, 2007, s. 267)
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Primarni radikalni brachyradioterapie

Brachyradioterapie muze byt jednou ze soucasti kombinované 1é¢by se zevni radioterapii
anebo u vybranych stadii jako samostatna metoda. Jedna se o intrauterinni aplikaci, kdy se
zdroj zateni zavadi do hrdla, délohy a do kranialni ¢asti vaginy. Vykon je nutné provadét

v celkové kratkodobé anestezii.

Pacientka nastavena v gynekologické poloze po lokalni dezinfekci je sterilné zarouSkovana,

kdy se nasledné do jejiho mo¢ového méchyie zavede permanentni katetr.

Po uchopeni hrdla do americkych klesti se nasonduje déloha a provede se nasledna dilatace
hrdla. Dalsi krok je zavedeni aplikatoru pro brachyradioterapii a mulova tamponada vaginy,
ktera se uziva jednak k fixaci aplikatoru, ale zejména odtlacuje ptedni sténu rekta, dorzalni
sténu mocového méchyte od aplikdtoru a zdroje. Dale 3D planovéani, stejné jako u délozniho
¢ipku. Na zavér se do rekta zavede kontrastni marker. Po skonceni ozateni se aplikator

odstrani jiz bez uziti anestezie.

Pro brachyradioterapii je mozné zvolit riizné typy aplikatorti s ohledem na velikost délohy,
nalez na hrdle, celkovy stav, konstituci pacientky a jeji vék. Vzdy je nutné pied prvni aplikaci
provést gynekologické UZ vySetieni vaginalni sondou, které zobrazi vSechny rozméry délohy

a tloustku stény.
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Techniky aplikace

Heymanova tamponada — délozni dutina a hrdlo se vyplni tubami pro

brachyradioterapii. M4 ideélni rozloZeni davky, protoze izodoza kopiruje vétSinou
povrch délohy ve vSech smérech. Obligatorni podminkou jsou kvalitni lokaliza¢ni
RTG snimky zavedenych zdroja (resp. aplikatortt), coz mize byt nesplnitelné u velmi

obéznich pacientek. (Pavel Slampa, 2007, s. 267/268)

Sonda Y — dva oddélené aplikatory se zavedou do rohu déloznich, které se v hrdle
spoji a pokracuji tak dale do vaginy. Referen¢ni izod6za detailn¢ kopiruje povrch
délohy, ale pouze v LL rozméru. V ptipadé nadmérného AP rozméru délohy mutize
dojit k poddavkovani v této oblasti. Metoda dava dobré terapeutické vysledky a Ize je
uzit i u velmi obéznich pacientek. (Pavel Slampa, 2007, s. 267/268)

Linearni zafi¢ — se zavede jednoduse do délozniho hrdla, délohy a vaginy. Tento
zpisob aplikace se pouzivé zejména u pacientek s malou délohou (do §ife 4 cm) nebo
jako metoda paliativni 1é€by. Pfi uziti HDR, kde aplikatory jsou velmi tenké, neni
tieba dilatovat hrdlo a vykon je velmi jednoduchy a rychly. Tato metoda je vhodna u
1é¢by pacientek vyssiho véku a polymorbidnich pacientek. (Pavel Slampa, 2007, s.
267/268)
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Tabulka cislo 4: TNM a FIGO klasifikace zhoubnych nadori tela délozniho

TNM FIGO
X primarni tumor nelze hodnotit

T1 tumor ohraniceny na télo délohy I

Tla invaze nepiitomna nebo invaze zasahujici méné nezdo | IA

1/2 tloustky myometria

Tib invaze rovna nebo vice nez 1/2 myometria IB

T2 nador zasahuje do stromatu hrdla délozniho, ale nesiti se | 11

mimo délohu

T3 lokalni a/nebo regiondlni Sifeni nadoru i

T3a nador prorasta na serézu délohy a/nebo na adnexa A

T3b nador proruasta na pochvu a/nebo do parametrii 1B

N1 metastazy do panevnich/nebo paraortalnich miznich nic
uzlin

T4 nador postihuje sliznici mo€ového méchyie a/nebo IVA

sliznici stfeva

M1 vzdalené metastazy, véetn¢ intraabdominalnich IVB

metastaz, a/nebo postiZzeni inguinalnich uzlin

Zdroj: CHOVANEC, Josef, 2020. Karcinom d¢lozniho téla. Masaryktiv onkologicky tstav.
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Zavér
Cilem m¢ prehledové bakalarské prace bylo priblizit gynekologické malignity a jejich
nalezitou radioterapii, celkovou 1é¢bu a dohledané informace k vySe uvedenému tématu.

Prace je ¢lenéna na Sest kapitol.

V prvni ¢asti jsem zacala popisem anatomie a fyziologie zenskych pohlavnich organti. V této
¢asti jsem podrobné popsala jednotlivé pohlavni organy a uvedla jejich funkci. Rozd¢lila jsem
je na zevni a vnitini. Zevni pohlavni organy, které jsou uloZeny v urogenitalni oblasti:
postévacek (clitoris), topofivé téleso (bulbus vestibuli), velké stydké pysky (labia majora) a
malé stydké pysky (labia minora). Vnitini pohlavni organy, které jsou uloZzeny v malé panvi:

vajecniky (ovaria), vejcovody (tubae uterinae), déloha (uterus), pochva (vagina).

V druhé ¢asti se podrobné zabyvam zhoubnymi nddory vajecnikt a jejich: definici,
epidemiologii, etiologii — kterou jsme rozdélila na jednotlivé faktory a to na: geneticke,
reprodukéni a vlivy zevniho prostedi. Dale jsem uvedla ptiznaky onemocnéni, popis
stanoveni diagnozy, 1é¢bu a dodala informativni tabulku: klinicka stadia zhoubnych nadort

ovaria podle FIGO.

V treti ¢asti popisuji zhoubné nadory vulvy a podrobné vypisuji epidemiologii, piiznaky
tohoto onemocnéni, stanoveni diagnozy a lécbu, kterd je rozd€lena na: chirurgickou,
samostatnou radioterapii, neoadjuvantni (pfedopera¢ni) radioterapii, adjuvantni (pooperacni)
radioterapii a paliativni radioterapii. Déle jsem se zde zabyvala technikou a planovanim

radioterapie, frakcionaci a ddvkou zafeni.

Ve ¢tvrté Casti se zabyvam zhoubnymi naddory pochvy. Popisuji zde epidemiologii, pfiznaky
onemocnéni jak ty pocatecni, tak 1 ty pozdni. Déle stanoveni diagnézy a 1€€bu, u které zminuji

jak tu chirurgickou, tak i radioterapii.
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V paté casti pokracuji tématem zhoubnych nadort délozniho hrdla. Zde se zabyvam
epidemiologii, pfiznaky, stanovenim diagndzy, 1écbou, a to jak chirurgickou, tak i
radioterapii. Poukazuji zde i na urcité kontraindikace této 1éCby, které se déli na: absolutni (u
pacientek které nespolupracuji anebo u akutnich zanétlivych procest v panvi ¢i v dutiné
btisni) a relativni (chronické zanétlivé zmény dolniho GIT). Dale zde délim radioterapii na:

primarni, zevni a brachyradioterapii.

V Sesté posledni kapitole se zabyvam zhoubnymi nadory délozniho téla. Jako u ostatnich Casti
se zde zabyvam epidemiologii, pfiznaky, stanovenim diagnozy, 1é¢bou a technikami aplikace

radioterapie.
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Seznam pouzitych zkratek

MR — magneticka rezonance

CT — vypocetni tomografie

RTG — rentgen

VMAT — Volumetric Modulated Arc Therapy

IMRT - radioterapie s modulovanou intenzitou

IGRT - radioterapie fizena obrazem

PET — pozitronova emisni tomografie

PET/CT — pozitronova emisni tomografie/vypocetni tomografie
HPV — lidsky papilomavirus

Gy — Gray (jednotka radiacni davky)

AP/PA — anteroposterior a posteroanterior projekce

UZ — ultrazvuk

Mm — milimetr

RT — radioterapie

FIGO — Mezinarodni federace pro gynekologii a porodnictvi
137Cs - Cesium

1921 - Iridium

HDR - high dose rate

LDR - low dose rate

RT- radioterapie

TNM - Classification of Malignant Tumours
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