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Uvod

Tumory jicnu se vCR fadi kméné &astym onemocnénim. Jejich vyskyt ale
kazdoro¢né stoupd. Karcinomy jicnu jsou vétSinou diagnostikovany az v pokrocilém stadiu,
protoze v pocatecnich stadiich se zpravidla ptiznaky neobjevuji. Proto tumory jicnu vykazuji
vysokou umrtnost a proto jsou hufe 1éCitelné. Metoda prvni volby u pacientd v dobrém
celkovém stavu je chirurgickd 1é¢ba. Druhou nejc¢astéji vyuzivanou metodou je zevni ozareni
nadort jicnu. Pro zmirnéni potizi u nevylécitelnych pacientd je mozno aplikovat specialni
metodu ozafeni z kratké vzdalenosti tzv. brachyterapii. Dale je moZno vyuzit kombinaci

jinych [é¢ebnych metod.

Otazky bakalarské prace:

1. Jaké jsou zakladni charakteristické rysy nadort jicnu?

2. Jaké metody se vyuzivaji v 1é¢b¢ karcinomi jicnu?

Cile bakalaiské prace:
1. Vytvofit prehled charakteristickych znakt tumort jicnu.

2. Podat informace o jednotlivych typech terapie, zejména o radioterapii u nadord jicnu.

Pro tvorbu bakaléiské prace byla pouzita odborna literatura ziskdna na zakladé reSerse.
Knizni publikace byly vyhledany v knihovné Lékatské fakulty UP. Pro vyhledavani ¢lanka
byly vyuzity databaze EBSCO a prohlize¢ Google Scholar. Pti vyhledavani ¢lankt byl vyuzit
Cesky a anglicky jazyk. Zakladnim kritériem pro vybér ¢lankd bylo obdobi v rozpéti let
2000-2020. Jako klicova slova v Ceském jazyce byly pouZity terminy: tumory jicnu,
radioterapie, radiochemoterapie, brachyterapie. Klicova slova v anglickém jazyce:
radiotherapy, brachytherapy, oesophageal cancer. K tvorbé bakalatské prace bylo pouzito 19

kniznich titulii, 3 ¢lanky v ¢eském a 1 ¢lanek v anglickém jazyce.



1 Obecna charakteristika karcinomii jicnu

1.1 Anatomické tridéni nadort jicnu

Jicen je asi 25 cm dlouhy svalovy oran trubicovitého tvaru, ktery zacina ptiblizné na
urovni 6. kréniho obratle. Funkci jicnu je pievod tekutin a potravy z ast do zaludku. Jicen se
Vv kréni a hrudni Céasti nachazi v blizkosti patefe a skrz branici vede do dutiny bifisni.
Fyziologicky se na jicnu nachazi zzeni na jeho zaCatku v oblasti prstencové chrupavky,
V trovni aortalniho oblouku a dale v misté priachodu branici.

Sténa jicnu se skladd ze sliznice, kterd je pokryta vicevrstevnym dlazdicovym
epitelem. Pod sliznici je silna vrstva fidkého vaziva, které obsahuje zlazy a Zilni pletené.
Svalova c¢ast stény jicnu se sklada z vnitini kruhové a vnéjsi podélné vrstvy. V proximalni
tieting jicnu je svalovina pficné pruhovand, v distalni je svalovina hladka a v prostfedni casti
je smiSena. V kréni a hrudni €asti je jicen na povrchu tvofen adventicii a v bfisni ¢asti je kryt
pobfisnici (Kachlik, 2018, str. 51).

Podle anatomickych struktur se jicen déli na kréni a nitrohrudni oddil. Nadory kréniho
oddilu jicnu se dle mezinarodni klasifikace nemoci oznacuji kdédem C 15.0, tumory
nitrohrudni ¢asti jicnu se zna¢i C15.3-C15.5 a nadory gastroezofagealni junkce C 16.

Kréni cast jicnu se rozléhd v oblasti mezi prstencovou chrupavkou a fossou
suprasternalis. Nitrohrudni tsek se déli na horni, stfedni a dolni. Horni hrudni tsek za¢ina
vstupem do hrudniku a kon¢i v tirovni bifurkace trachey. Stfedni hrudni usek odpovida horni
poloving jicnu mezi bifurkaci trachey a branici. Dolni hrudni usek jicnu se nachazi v bfi$ni

krajiné a kon¢i gastroezofagealni junkci (spojeni jicnu a zaludku); (Slampa, 2014, str. 67-68).

1.2 Epidemiologie

Karcinom jicnu nepatii k ¢astym nadorovym onemocnénim, ale ma velmi vyraznou
nariistajici incidenci. Pocet spinocelularnich karcinomti v CR se dlouhodob& neméni, ale
mnozstvi adenokarcinomt stoupa.

Zatimco v roce 2008 byla v CR incidence karcinomii jicnu spoéitana celkové na
5,4/100 000 obyvatel, mortalita na 4,3/100 000 obyvatel, tak v roce 2014 uz byla v CR
incidence karcinomil jicnu 6,1/100 000 obyvatel a mortalita 5,2/100 000 obyvatel. Coz
znamena, ze incidence i mortalita rok od roku roste. U muzt je pfitomnost Karcinomi jicnu 4-
5% vetsi nez u zen. Do 40 let je moznost vyskytu onemocnéni prakticky minimalni. Incidence

vyrazné stoupa az po 50 roce veéku. VétSina karcinomt jicnu se vyskytuje predevsim v distalni
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Casti jicnu, v kréni ¢asti se vyskytuje nejméné karcinomu (5-10%). V ¢asti nad bifurkaci
trachey se nachazi 45-55% a v ¢asti pod bifurkaci trachey 40-50% nadort.

Karcinom jicnu je velice tézce 1é€itelny, méné nez 10% pacientd preziva dobu 5 let.
Vyskyt v CR je pomémé nizky, avsak karcinom jicnu je diagnostikovan az v pokro¢ilém
stadiu nemoci. V Ceské republice je nejvétsi vyskyt nadord jicnu v moravskoslezském a
zlinském kraji. Mezi staty Evropy s nejvyssi incidenci karcinomu jicnu patii Velkd Britanie,
Irsko a Nizozemsko. Stravovaci navyky tzce souvisi s nejvétsim vyskem nadora jicnu a to
v Asii, poté v Africe a v Iranu (Biichler, 2017, str. 38; Novotny a Vitek,2012, str. 63; Duda,
2012, str. 263-264).

1.3 Zakladni rozdéleni zhoubnych nadort jicnu

Nejcastéjsimi typy karcinomu jicnu je spinocelularni karcinom (dlazdicobunécny) a
adenokarcinom. Adenokarcinom postihuje vétSinou dolni ¢ast jicnu, zatimco spinoceluldrni
karcinom postihuje spiSe horni a stfedni tfetinu jicnu. Spinocelularni karcinom vznika
malignizaci dlazdicobunééného epitelu a adenokarcinom malignizaci epitelu mucindznich
zlaz ve sténé jicnu nebo také malignizaci metaplastického epitelu (Barrettiv jicen). Primarni
nehodgkinstiv lymfom jicnu, malobunéény karcinom, leiomyosarkom, maligni melanom nebo
karcinosarkom jsou spise méné Castymi typy karcinomu jicnu (Adam et al., 2002, str.67-68;
Slampa, 2014, str. 68).

1.4 Priznaky nemoci

K nejcastéjSim priznakiim onemocnéni nddord jicnu patii vahovy ubytek a dysfagie.
Pacienti v ¢asné fazi onemocnéni jen malokdy vyhledavaji 1ékafskou pomoc, jelikoz
pocatecni stadia onemocnéni jsou mnohdy bezptfiznakova. Dysfagie se projevuje az u
pacientl v pokrocilém stadiu onemocnéni z toho divodu, Ze jicen je elasticky a k vaznuti
sousta dochézi az pfi zuZeni primeéru jicnu o 50%. Dalsi projevy signalizujici karcinom jicnu
mohou byt: chrapot, kasel, bolesti zad a bolest v okoli sterna. Tyto symptomy jsou typické pro
lokalné pokrocilé nadory. Pro metastatické onemocnéni je typické zduteni lymfatickych uzlin,

zmozeni peritonealni tekutiny, zvétSeni jaterniho parenchymu a Zloutenka (Adam et al., 2010,

str. 59-60).
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Tabulka 1 - Symptomy narodu jicnu

Ptiznaky Zastoupeni Pfiznaky Zastoupeni

dysfagie 89% chrapot a kasel 5%
ubytek vahy 56% dyspnoe 5%
retrosternalni bolest 34% kachexie 5%
regurgitace 19% zvraceni krve 4%

(Adam et al., 2010, str. 59-60)

1.5 Rizikové faktory karcinomi jicnu

1.5.1 Adenokarcinom

Asi 7% obyvatel ma gastroezofagealni reflux, ktery tzce souvisi s vyskytem
adenokarcinomtl, tzn. s opakovanym navratem traveniny z zaludku do jicnu. U desetiny
populace (0,7%) v souvislosti s refluxem dojde k metaplazii dlazdicového epitelu na
cylindricky, ktery je podobny sliznici zalude¢ni. U 9-15% se vétSinou rozvine v prekancerdzu
Barrettiv jicen. Na podkladé Barrettova jicnu vznikd vétSina adenokarcinomti. Nador se
vyskytuje 30-40x Cast&ji u lidi, ktefi trpi nemoci Barrettova jicnu. K dal$im rizikovym
faktoriim se muze piifadit obezita, koufeni, pfitomnost hiatové hernie nebo také malo ovoce a
zeleniny ve stravé, nedostatek zeleza a vitamini A, B, C a E (Novotny a Vitek, 2012, str. 64;
Adam et al., 2002, str. 65; Kroupa, 2013, str. 19).

1.5.2 Spinocelularni karcinom

Cinitelé zptisobujici zanéty sliznice a chronické drazdéni jicnu patfi k nejéast&jsim
rizikovym faktorim. V dusledku nadmérné konzumace alkoholu a koufeni cigaret vznika
vétsina spinocelularnich karcinomti. Ve srovnani s nekuiaky umiraji kufaci na karcinom jicnu
az 5x castgji. Také jako lidé pijici ve velkém mnoZstvi alkohol maji vyssi riziko propuknuti
nadoru az 5x Castéji nez abstinenti. Kombinace téchto dvou abuzl zvySuje riziko onemocnéni
25-100%. Také porucha motility jicnu nebo zuZeni jicnu miZe zplsobovat drazdéni.
K naruSeni sliznice miiZze dojit pfi konzumaci kofenénych jidel nebo velmi horkych népoji, 1
infekce Helicobacter pylori pfispiva k naruseni sliznice jicnu. Velka spotfeba zeleniny, ovoce,
vlakniny a u Zen hormondlni antikoncepce pusobi jako ochranny faktor pfed vznikem
karcinomu. Casto se SCC objevuje zaroveii u pacientd s nadory hlavy a krku (Kroupa, 2013,
str. 18; Adam et al., 2002, str. 65; Novotny a Vitek, 2012, str. 64).
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Existuji i vzacné rizikové faktory pro spinocelularni karcinom a k nim se fadi
ionizujici zafeni u pacientll po radioterapii nebo chemické latky jako asfalt nebo azbest.
K dédicnym rizikovym faktorim se tadi tyloza tj. chorobné kozni onemocnéni, které se jevi
ztlu§ténim kize na dlanich a chodidlech (Cernoch, 2012, str. 48; Slampa a Petera, 2007,
str.125).

Tabulka 2 - Rozdil mezi spinocelularnim karcinomem a adenokarcinomem

Spinocelularni karcinom Adenokarcinom
rizikové faktory obezita a gastroezofagealni
koteni a alkohol
reflux
umisténi proximalni a stfedni cast distalni c¢ast jicnu a
jicnu gastroezofagealni junkce
misto recidivy regionalni vzdalené metastazy
incidence snizujici se zvySujici se
operabilita horsi lepsi
vyznam radioterapie vEtsi mensi
vyznam chemoterapie mensi vEtsi

(Krska et al., 2014, str. 373)

1.6 Prekancerézy nadori jicnu

NejcastejSim rizikovym onemocnénim souvisejicim se vznikem nadord jicnu je
Barrettiiv jicen. Jedna se o metaplazii cylindrického epitelu dolni ¢asti jicnu. Uvadi se, Ze u
kazdého desatého pacienta trpiciho refluxni chorobou vznikd Barrettiv jicen a u kazdého
desatého piipadu této metaplazie se rozvine karcinom jicnu. Nebezpe¢i vzniku
adenokarcinomu je u pacientii s Barrettovym jicnem az 50x vyssi, proto je u téchto rizikovych
pacientt Zadouci provadét pravidelné preventivni kontroly.

Dalsi rizikovou skupinou jsou pacienti trpici achalazii, tedy poruchou motility jicnu.
Karcinomy jicnu se rozvijeji v priméru po 17 letech od urceni této diagndzy. NejCastéji
vznikaji Vv rozsifenych usecich jicni, v mist¢ kde dochazi k uvaznuti potravy. Z 90 % jde o
spinocelularni karcinomy.

Mezi dal$i prekancerozy se fadi Plummertv-Vinsoniv-Petersoniv-Kellyho syndrom.

Vyznacuje se zmeénou sliznice v horni ¢asti jicnu, hltanu a ustech, ktera je s nejveétsi
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pravdépodobnosti zplsobena autoimunitnim onemocnénim. Typicky je atrofovany epitel
s pritomnosti dlouhodobé zanétlivé reakce. U téchto pacientli se objevuje dysfagie, ktera je
mnohdy zptisobena vznikem jicnové membrany.

K mén¢ Castym prekancer6zam patii divertikly jicnu, poleptani sliznice jicnu louhem a

kyselinami, tyl6za a infekce lidskym papillomavirem (Becker, 2005, str. 248-251).

1.7 Prevence nadori jicnu

Cilem primarni prevence je zamezit vzniku karcinomi a omezit rizikové
faktory. Primarni prevence spociva v omezeni konzumace alkoholu a tabdkovych vyrobkd.
Dulezity je také duraz na zdravou vyzivu. Zakladem sekundarni prevence je aktivni
vyhledéavani a sledovani pacientli s prekancer6zami nebo dochézeni na pravidelné preventivni
prohlidky. Sekundarni prevence je velmi dileZitd z pohledu ¢asné diagnostiky onkologického
onemocnéni a tim se efektivita protinadorové 1é¢by zvysuje. Ugelem terciarni prevence je
kontrola jiz vyléCenych onkologickych pacientt, ktera vede k ¢asnému zachytu recidiv

(Klener, 2011, str. 89).

1.8 Screening karcinomi jicnu

Jen u niz8ich stadii nemoci lze dosdhnout dobrych 1é¢ebnych vysledkl. Pouze 2-3
roky od propuknuti nemoci karcinomu jicnu vétSinou dochazi k umrti pacienta. Proto je velmi
dilezité vyhledavani nemocnych lidi rizikovych skupin v ramci preventivnich programi. To
V teorii znamena, ze by se musely pravidelné preventivné vySetfovat rizikové skupiny (napf.
muzi star$i 50 let, silni alkoholici a kuféci). Ale v praxi se to jest¢ nepodafilo provést. Jen
v nékterych velkych oblastech Ciny s vysokym poétem novych piipadti spinocelularniho
karcinomu jicnu byl vladou natfizen screeningovy program, ktery vyuziva cytologicky odbér
Z jicnu. Program UspéSné odhalil casné bezptiznakové stadia tumoru, avSak neprokazal
sniZzeni umrtnosti. Screening pro SCC jicnu zatim nebyl v zapadni Evropé ani v USA
doporucen. Naopak u Barrettova jicnu je zvySené riziko karcinomu prokazano a pravidelné se
provadi endoskopické vySetfeni s odbérem vzorku pro histologii (Duda, 2012, str. 278;
Becker, 2005, str. 253).
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1.9 Prognodza karcinomii jicnu

Obecné maji karcinomy jicnu velmi nepiiznivou prognézu (Biichler, 2017, str. 42).
Vétsinou maji horsi prognézu nadory, které jsou ulozené v horni tfetin€ jicnu, u kterych
dochdzi k ¢astému prortstani nddord do okolnich struktur. Diferenciovany spinoceluldrni
karcinom ma z pravidla nejlepSi prognozu. Pokrocilost onemocnéni (grading) je velmi
dalezitym faktorem. U nemocnych, kterym byl nalezen karcinom jicnu, mize byt operovana
jen jeho mensi Cast. Ze statistiky vyplyva, ze pfiblizné u 40% néadort z celkového poctu
diagnostikovanych byla mozna operace. A radikalné by mohlo byt operovano pouze méné nez

20% nadora jicnu (Duda, 2012, str. 278).

Tabulka 3 - Operaéni 16¢ba u nové diagnostikovanych zhoubnych novotvart v CR z obdobi
2001-2005

pocet pacientti vsichni operovani radikalni operace jiné operace rocné
celkem (ro¢n¢) rocné
454 181 (39,9%) 89 (19,3%) 92 (20,3%)

(Duda, 2012, str. 280)

1.10 Diagnostika karcinomi jicnu
Mezi hlavni cile diagnostiky patfi uréeni stagingu néadoru, ktery je dulezity pro
stanoveni progndzy a nasledné¢ho lécebného postupu. K zédkladnim diagnostickym metodam

patfi:

1.10.1 Anamnéza

Dysfagie patii k nejcastéjSim piiznakiim pokrocilého stadia nddoru jicnu. K dal$im
symptomim patii bolest na hrudi, kasel, chrapot a ubytek na vaze. Tyto pfiznaky jsou
vétSinou znakem nadoru, ktery je rozsahly s ¢astecnou ¢i celkovou stenézou nebo tumory s
infiltraci do okolnich struktur. Pfi pokracujicim rlstu se mohou objevit i bronchidlni nebo
trachealni pistéle. Ty mnohdy vedou k tvorb¢ intrapulmonalniho abscesu nebo teploté. Bolesti
v zadech nebo na hrudi mohou signalizovat lokalni infiltraci nadoru. Pficemz by nebyla
moznd lokalni resekce. Karcinom v zacateénim stadiu je vétSinou bezptiznakovy nebo
vykazuje potize, které nelze charakterizovat. K anamnéze by mél byt zatazen i celkovy stav
pacienta, protoze se Casto vyskytuji i doprovodné nemoci nebo rizikové faktory. K nim

naptiklad patii: duSnost ptfi zatézi nebo 1 v klidovém stavu (pulmondlni funkce), poruchy
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srdecniho rytmu, piedchozi operace hlavné na zaludku (Zaludek je organ pouzivany k ndhradé
jicnu), cukrovka nebo dlouhodobd konzumace alkoholu nebo tabdkovych vyrobkt. Cirhdza

jater se Casto objevuje u pacientli se spinocelularnim karcinomem jicnu (Becker, 2005,

str.253-254).

1.10.2 Endoskopie

Na prvnim misté je pfi podezieni na karcinom jicnu endoskopické vySetfeni. Toto
vySetieni ma za cil zjistit lokalizaci a rozsah nadoru. Také odebrani histologickych vzorki je
velmi dulezité. Diky makroskopickému obrazu a lokalizaci nadoru se uréi pravdépodobna
hloubka infiltrace stény nebo stupenl zazeni jicnu. Dilezité je endoskopické posouzeni oblasti
kardie kvuli rozliSeni adenokarcinomu dolni ¢asti jicnu od karcinomu kardie. Biopsie je velmi
presna az 94%. Piesnost biopsie spolu s cytologii je zvySena az na 99%. Pfi endoskopické
diagnostice nastane problém u neprichodnych nadorovych stendz. Tady je pted biopsii nutno
opatrné roztazeni jicnu buZiemi (pruzné nastroje vyuzivané k dilataci); (Becker, 2005,
str.254).

1.10.3 Laboratorni vySetfeni

Cilem tohoto vysetfeni je ziskat piehled o nutriénim stavu pacienta a zjistit nemoci,
které doprovazeji karcinom jicnu. Existuje hematologické a biochemické vySetfeni. Do nich
se zafazuje vySetieni krevniho obrazu a plazmy, mnozstvi elektrolytd, Keratinu, bilirubinu,
bilkovin a albuminu. Jako dal$i se stanovuje karcinoembryonalni antigen (CEA) a vyskyt

jaterni transaminazy (KrsSka et al., 2014, str. 374).

1.10.4 Radiologické zobrazeni jicnu

Rentgenové vysSetfeni s kontrastni latkou nema velky vyznam pro ¢asnou diagnostiku
nadoru jicnu. U karcinomu v pozdé¢jSim stadiu informuje o délce, velikosti, lokalizaci tumoru
a o infiltraci do okolnich struktur. RozliSuji se nadory nad a pod bifurkaci trachey. U
karcinomu podezielého na tracheobronchialni pistél a ulozeného nad bifurkaci se vyuziva
vySetfeni s vodni kontrastni latkou. Dnes toto vySetfeni nahrazuje spiSe endoskopicka
sonografie. Rentgen hrudniku podava informaci o plicnich infiltratech nebo tvorbé vypotku
(Becker, 2005, str. 254-257).
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1.10.5 Endosonografie

Endoskopicka sonografie podava informace o hloubce infiltrace, o postizeni okolnich
struktur a o rozsifeni v ramci submukdzy. To ale jen za podminky, Ze je okolo nddoru mozno
proniknout. Senzitivita posouzeni T-kategorie se pohybuje v rozmezi 86-92% Vv zavislostech

na zkusenostech vySetfujiciho 1ékaie (Becker, 2005, str. 256).

1.10.6 Vypocetni tomografie hrudniku (CT)

Vypocetni tomografie se vyuzivd k zobrazeni tlouStky stény jicnu a ke zjiSténi
infiltrace do okolnich struktur. CT mutze prokazat zvétSené lymfatické uzliny i detekovat
plicni metastazy. I magnetickd rezonance (MRI) je na nékterych pracovistich vyuzivéana pfi
ureni stagingu nadoru jicnu, ale nema takovy ptinos jako CT vySetfeni (Becker, 2005,

str.255; Duda, 2012, str. 65).

1.10.7 Vypocetni tomografie bricha a sonografie bricha

Piitomnost ascitu, metastazy v jatrech nebo zvétSeni lymfatickych uzlin v oblasti
truncus coeliacus je zjistitelné u CT vysetieni bficha. Ultrazvuk bficha slouzi ke zb&éznému
vySetfeni lymfatickych uzlin, posouzeni stavby jater a zlucovych cest. Pfesnéjsi metodou nez

sonografie je vSak vypocetni tomografie (Becker, 2005, str. 256-257).

1.10.8 Pozitronova emisni tomografie (PET) a zobrazeni PET/CT
18F-fluorodeoxyglukoza (18FDG) se vysoce vychytava v nadorovych tkanich, proto je
nejéastéji vyuzivanym radionuklidem u pozitronové emisni tomografie. Metoda PET ma za
cil urcit staging nadorti jicnu. Alternativni zobrazeni PET/CT spojuje metabolické a
morfologické zobrazeni. Spojeni vysetteni PET a CT vznikla proto, ze vysetieni PET ma
nizké prostorové rozliSeni a to zvySuje vypovidajici hodnotu CT vySetfeni. V této dobé& se
zvySuje kombinace téchto dvou vysetfeni. PET/CT se pouziva pii piredoperacni diagnostice,
pii pooperaénim sledovani karcinomu a dale slouzi ke zjiStovani metastaz u nadoru jicnu

(Duda, 2012, str. 65).
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1.11 TNM klasifikace

Velikost nadoru se oznacuje pismenem T (tumor). Ke zhodnoceni velikosti nadoru se
pouziva endoskopicky ultrazvuk, diky kterému lze také posoudit postizeni stény jicnu
nadorem. CT a MRI se vyuziva k posouzeni stupné zuzeni lumen jicnu (Diederich, 2007,

str.65).

Tabulka 4 - TNM klasifikace-velikost tumoru

T-primérni nador

X primarni nador nelze ohodnotit
T0 bez znamek primarniho nadoru
Tis Karcinom in situ/high grade dysplazie
nador postihuje lamina propria mucosae, muscularis mucosae nebo
™ submukozu
Tla nador postihuje lamina propria mucosae nebo muscularis mucosae
Tlb nador postihuje submukézu
T2 nador postihuje muscularis propria
T3 nador postihuje adventicii
T4 nador postihuje okolni struktury
T4a nador postihuje pleuru, perikard, vena azygos, branici nebo peritoneum
nador postihuje jiné okolni struktury jako aortu, t€lo obratle nebo
T4b tracheu

(Brierley et al., 2018, str. 71)
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Stav uzlin se oznacuje pismenem N (noduli). ZvySené vychytavani glukézy v uzlinach

se projevi na vySetieni PET s pouzitim 18F-fluorodeoxylukozy (Diederich, 2007, str. 65-66).

Tabulka 5 - TNM Kklasifikace - zasazeni miznich uzlin

N-regionalni mizni uzliny
NX regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO regionalni mizni uzliny bez metastaz
N1 metastaza v 1-2 regionalnich miznich uzlinach
N2 metastaza v 3-6 regiondlnich miznich uzlinach
N3 metastaza v 7 a vice regionalnich miznich uzlinach

(Brierley et al., 2018, str. 71)

Pfitomnost metastaz se oznaCuje pismenem M. K detekci vzdalenych metastaz je
metoda PET/CT nejvhodnéjsi. V oblasti hrudniku a bficha se k detekci metastaz muze pouzit
CT nebo MRI (Diederich, 2007, str. 66).

Tabulka 6 - TNM Kklasifikace-pritomnost metastiz

M-vzdalené metastazy

MO bez vzdalenych metastaz

M1 vzdalené metastazy

(Brierley et al., 2018, str. 71)

1.12 Klinicka stadia nadort jicnu

Jako stadium 0 se oznacuji karcinomy in situ, které jsou obvykle malé, ale povrchové
mohou zasdhnout velkou cast jicnu. Zakladni metodou 1éby je chirurgicka resekce se
Sirokymi okraji. Pokud nedochazi k povrchovému Sifeni, 1ze vétSinu karcinomi odstranit
endoskopicky.

Mezi nadory stadia I patii karcinomy postihujici submukozu ale nezasahuji do vrstvy
svaloviny. Do stadia 1 fadime nadory, které nepostihuji lymfatické uzliny, ani nejsou

pfitomny vzdalené metastazy. NejCastéjSim zpisobem 1éCby je radikalni resekce jicnu. U
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pacienti neschopnych podstoupit chirurgickou terapii se vyuzivd kombinovana
radiochemoterapie.

Stddium II oznacuje nadory, které infiltruji adventicii (T3) bez metastaz
v lymfatickych uzlindich nebo mensi nadory (T1-T2) S metastazami v regionalnich
lymfatickych uzlinach. V 1é€be se opét vyuziva chirurgické 1é¢ba nebo radiochemoterapie.

Nadory stadia III postihuji i okolni struktury (T4) nebo se jednd o nadory lokalné
pokrocilé s postizenim regionalnich lymfatickych uzlin (T3). K 1écb¢ se vyuziva samostatna
radiochemoterapie nebo neoadjuvantni radiochemoterapie.

Do stadia IV tadime pacienty se vzdalenymi metastazami, u kterych obvykle 1écba
neni moznd. U téchto pacientll se uplatiuje paliativni terapie, ktera slouzi ke zmirnéni
ptiznakt dysfagie (dilatace jicnu, zavedeni stentu nebo radioterapie); (Diederich, 2007,
str.64).

Tabulka 7 - Klinick4 stadia

Stadium T N M
0 Tis NO MO
1A T1 NO MO
IB T2 NO MO
IHA T3 NO MO
1B T1, T2 N1 MO

T4a NO MO

A T3 N1 MO
T1,T2 N2 MO

1B T3 N2 MO
T4a N1, N2 MO

HiC T4b NO-N3 MO
Tis-T4 N3 MO

AV Tis-T4 NO-N3 M1

(Slampa, 2014, str. 69)
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1.13 Grading
Z hlediska terapie a prognostiky je kromé anatomického rozsahu také dulezité

rozliSovat stupen vyzralosti (diferenciaci) nadoru (Becker, 2005, str. 24).

Tabulka 8 - Stupné¢ diferenciace

G-grading
GX stupen diferenciace nelze hodnotit
Gl dobie diferenciovany
G2 sttedn¢ diferenciovany
G3 nizce diferenciovany
G4 nediferencovany

(Becker, 2005, str. 24)
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2 Lécebna strategie nadori jicnu

Metody 1écby se stanovuji podle stddia, umisténi a histologického typu néadoru.
Dulezité je také zohlednit zdravotni stav pacienta.

Chirurgické odstranéni nadoru se provadi pouze u pacientli v dobrém zdravotnim
stavu s lokalizovanym nadorem nitrohrudni ¢asti jicnu nebo u adenokarcinomu dolni ¢asti
jicnu, kdy se chirurgie kombinuje s chemoterapii. U pacientli, ktefi nemohou podstoupit
chirurgické odstranéni nadoru, se ke kurativni terapii vyuziva kombinovana
radiochemoterapie. Zbylé modality se vyuZivaji pro paliativni 1é¢bu (Slampa, 2014, str. 69).

Kromé¢ chirurgické 1écby se vyuziva chemoterapie a radioterapie. V porovnani
s adenokarcinomem je spinocelularni karcinom citliv€j$i na 1écbu, jak chemoterapii, tak
radioterapii. Ve vysledcich 1é¢by vSak mezi obéma typy nadort nejsou velké rozdily. V ramci
chemoterapie se nejcastéji vyuzivaji cytostatika 5-fluorouracil a cisplatina.

Pro radioterapii se vyuzivaji megavoltazni zdroje, kdy se ozafeni provadi ve vice
frakcich do celkové davky 50-60 Gy. K dosazeni lepsich 1écebnych vysledkii se kombinuje
radioterapie s chemoterapii (konkomitantni radiochemoterapie). Diky této metodé se zacaly
vyuzivat mén€ toxické cytostatika, které zvySuji citlivost nadorG na ozéafeni. U
spinocelularniho nadoru v proximalni a stfedni ¢asti jicnu je uspé&snost 1é¢by kombinovanou
radiochemoterapii srovnatelna s chirurgickym odstranénim jicnu (ezofagektomie).

Neoadjuvantni (pfedoperacni) radioterapie se provadi za ucelem zlepSeni 1é¢ebného
efektu operace, a to hlavné u spinocelularniho karcinomu. VétSinou se ozafeni aplikuje
kratkodobé v pribehu 1-2 tydni do celkové davky 15-30 Gy. Po 4-6 tydnech se provadi
opera¢ni vykon. Adjuvantni (pooperacni) radioterapie slouZzi k likvidaci zbylych nadorovych
bunék po resekci a u tumort, kdy jsou postizeny uzliny.

Samostatna radioterapie se vyuZivd u inoperabilnich tumorti k zmenSeni nadorové
masy a ke zlepSeni prichodnosti jicnu. V téchto ptipadech se provadi ozafeni béhem 4-6
tydni s aplikaci celkové davky 40-60 Gy.

U nadort jicnu se mize vyuzivat také metoda brachyterapie, jejiz vyhodou je podani
vysoké davky do tésné blizkosti nadoru a zaroven se snizi davka na okolni zdravé tkané. Do

vzdalenosti 1 cm se aplikuje davka 7 Gy v 3-6 frakcich (Duda, 2012, str. 281-282).
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2.1 Chirurgicka lé¢ba karcinomii jicnu

Hlavni metodou 1é6¢by nadort jicnu je chirurgicka resekce. Uplné odstranéni nadort se
provadi zpravidla u karcinomii v oblasti hrudniho a bfiSniho jicnu pokud nedochazi
K proristani do okolnich struktur. U nadord kréniho jicnu se chirurgicka 1é¢ba vétSinou
neprovadi, hlavni vyuzivanou metodou u téchto tumort je radiochemoterapie. Resekce musi
byt provedena s 5-10 cm lemem nad i pod tumorem, z divodu Sifeni nadort v submukoéze.
Proto se nejcastéji provadi uplna ezofagektomie, kdy se jicen nahradi ¢asti zaludku, tlustym
sttevem nebo zfidka kdy stfevem tenkym. Po tomto vykonu se projevuji dal§i zdravotni
komplikace u 30-70% pacienti, imrtnost se pohybuje okolo 10%. V paliativni chirurgické
1é¢be se uplatituje zavedeni endoprotézy, kviili zachovani priichodnosti jicnem. Endoprotézy
se aplikuji bud’ peroperac¢n€, nebo pooperacné, kdy je nutno pfedem stenodzu dilatovat. Ve
vyjimecnych piipadech se muze provést i ezofagojejunalni bypass (Dvorak, 2000, str. 66;
Duda, 2012, str. 281).

2.1.1 Komplikace chirurgické lécby

I kdyZ se operacni techniky a péce o pacienta béhem operace neustale zlepsuji, potad
vykazuje ezofagektomie vysokou morbiditu a imrtnost. Mortalita se pohybuje v rozmezi 2,7-
9,8 % a morbidita 40-60%. Respira¢ni potize zahrnujici také pneumonii, patii mezi nejCastejsi
komplikace, vyskytuji se u 18-28% pacientli a dale rozestup anastomoézy, ktery postihuje 11-
25% nemocnych. Po ezofagektomii je riziko plicnich obtizi vétsi nez u jinych velkych
operaci. Vice nez polovina poopera¢nich imrti je zptisobena respiracnimi komplikacemi. Po
operaci také miize dojit k porucham respirace, které ptispivaji ke vzniku plicniho edému.
Trauma po operaci muize vést k vyvolani zanétlivé reakce organismu, a tim ke shromazd’ovani
tekutin v téle.

K mén¢ cCastym obtizim ftadime trachealni pistél, krvaceni, nekrézu nahradniho
organu, plicni embolii, infarkt myokardu a pankreatitidu. Nejvyznamné;jsi faktory podilejici se
na komplikacich chirurgické 1écby jsou vysoky vek, diabetes, dychaci potiZe, koufeni a

uzivani alkoholu (Duda, 2012, str. 295-296; Krska et al., 2014, str. 381).
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2.2 Chemoterapie karcinomi jicnu

V kurativni 1é¢bé nddorti jicnu se chemoterapie jako samostatna 1écebné metoda piilis
nevyuziva. Chemoterapie se vyuziva v kombinaci s chirurgickou 1é¢bou a to predoperacné
(neoadjuvantn€) nebo pooperaéné (adjuvantng), dale se muize kombinovat s radioterapii
(Becker, 2005, str. 277).

Lécba cytostatiky se provadi z pravidla u pacientti do 60 let v dobrém zdravotnim
stavu. Uginnost chemoterapiec u spinocelularniho karcinomu jicnu je lepsi nez u
adenokarcinomu. Reakce na 1é¢bu s vyuzitim kombinované cytostatické terapie dosahuje 50-
60% u spinocelularniho karcinomu, u adenokarcinomu je to 30-40%. Mezi cytostatika
snejlepsi 1é¢ebnou odpovédi patii: cisplatina, mitomycin C, paclitaxel, 5-fluorouracil,
vindezin, bleomycin, mitoguazon a metotrexat. Je prokazano, ze u¢innost chemoterapie se
zvySuje v kombinaci vice cytostatik. Testovany byly 2 kombinace, a to cisplatina
s bleomycinem a vindezinem, dale pak 5-FU s cisplatinou. Prvni kombinace vykazovala
velkou toxicitu, proto se vyuziva pouze 5-FU s cisplatinou (Dvotak, 2000, str. 67-68).

Cast&ji se chemoterapie u karcinomii jicnu vyuziva v paliativni 16¢bé, kdy 30-40%
pacientli pfezivd dobu 6 mésicl, ale u nékterych pacientd je doba preziti az 12 mésicu.
Pacienti s nadory neodpovidajicimi na paliativni chemoterapii se dozivaji primérné 4 mesice

(Adam et at., 2010, str. 63).

2.3 Chemoradioterapie karcinomi jicnu

Chemoradioterapie se nejcastéji vyuziva u inoperabilnich pacientd S pokrocilym
onemocnénim bez vzdalenych metastdz. U nadort v kréni oblasti se zpravidla chirurgické
odstranéni neprovadi, a proto je radiochemoterapie hlavni metodou 1éCby. Zatimco
radioterapie ptisobi mistné, chemoterapie u¢inkuje systémoveé. U spinocelularniho karcinomu
muze mit konkomitantni radiochemoterapie podobny lécebny efekt jako chirurgické resekce.
Po radiochemoterapii vykazuje dlouhodobé pieziti 16-26% pacientl, coZ jsou vysledky
srovnatelné s chirurgickou lé€bou. Tato metoda je sice u¢inna ale ma spoustu nezadoucich
ucinkt napt. infekci sliznic, mukozitidu, nauzeu, anorexii, trombocytopenii atd. Tyto
nezéadouci uc¢inky mohou negativné plsobit na zdravotni stav nemocného a nékdy mohou vést
az k ukonceni 1éCby.

Pacienti, ktefi nemohou podstoupit chemoterapii, mohou byt 1é¢eni pouze samostatnou
zevni radioterapii. Ve vzacnych piipadech se inoperabilni nador po 1écbé radiochemoterapii

muze stat operabilnim. RT jako samostatnd 1écebna metoda vykazuje jednoletou umrtnost
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67% oproti tomu CHRT 56%. Mistni recidivy se pii RT objevuji u 69% nemocnych, naproti
tomu nadory po CHRT recidivuji v 55% (Adam a Vorlicek, 2002, str. 69; Zemanova, 2009,
str. 179).

2.4 Podpiirna terapie nadori jicnu

Cilem podptirné terapie je zamezit imrti pacienta v disledku komplikaci vzniklych pii
radikalni 1écbé. Pacient ma velkou nadéji na vyléceni, kdyz piezije obdobi obtizi. Podpiirna
terapie se soustfedi na 1écbu a pfedchazeni infek¢nim onemocnéni, tlumeni bolesti, poruchy
vyzivy, lécba nevolnosti a zvraceni. Déle je pak nutno pecovat o psychicky stav pacienta.
Dulezité je dostate¢né zajisténi nutrice nemocného. U pacientll po chirurgické 1€¢bé nebo po
radiochemoterapii se uplatiuje vyziva pomoci gastrické sondy. Pokud sondu nelze zavést,
pouziva se jejunostomie. Jestlize 1ze kolem nadoru zavést gastroskop, mliZze se vyZiva zajistit
pomoci perkutdnni endoskopické gastrostomie (PEG). Tato varianta se zpravidla provadi u
pacienti, u kterych neni indikovana opera¢ni 1é¢ba (Spurny a Slampa, 1999, str. 8; Adam et
al., 2002, str. 70).

2.5 Sledovani pacienta po ukonceni terapie

Po ukonceni 1é¢by jsou vSichni pacienti pravidelné kontrolovani. Interval a rozsah
kontrol je pro kazdého z nemocnych individualni. Obecné se provadi sledovani Vv prvnich
dvou letech, po 3-4 mésicich. Po dvou letech pacient dochazi na pravidelné kontroly jen
jednou za ptl roku. Kontroly jsou zaméfené na anamnézu, odbéry krve pro biochemické
vySetieni a sledovani nadorovych markerti a také fyzikalni vySetfeni. Provadi se i sledovani
pomoci endoskopie, rentgenové ezofagografie, ultrazvukové nebo CT vySetfeni. Takto je
mozno odhalit nové vznikajici komplikace, poptipad¢ casné zachytit recidivy, coz zlepSuje
vysledny udinek protinddorové 16¢by (Adam et al., 2002, str. 70-71; Spurny a Slampa, 1999,
str. 8).

2.6 Paliativni lécba karcinomi jicnu
Hlavnim cilem paliativni terapie je zmirnéni polykacich obtizi a zlepSeni kvality
zivota pacienta. Kvalitu zivota u nemocnych negativné ovliviiuje hlavné dysfagie az afagie,

ibytek na vaze, retrosternalni bolest a bolest pfi polykani (Slampa a Petera, 2007, str. 129).
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Pokud nelze tumor z divodu jeho velikosti nebo $patného zdravotniho stavu pacienta
odstranit, pak je alespon potfeba zmirnit nebo odstranit dysfagii. Dfive se v paliativni terapii
uplatnovala trvala gastrostomie a provadély se by-passy ze zaludku nebo stieva, kdy se tumor
chirurgicky neodstranil. Tyto zakroky vSak byly neimérné¢ naro¢né a rizikové, mohlo
dochazet také ke zhorseni kvality Zivota pacienta, a proto se uz v dnesni dobé neprovadéji.

Nejméné rizikovou metodou je dilatace nadorovych zazeni, kterd ma pouze kratkou
ucinnost. Dilatace se provadi kénickou endoskopickou buzii nebo se déla roztazeni stendzy
pomoci balonové dilatace. Tato metoda ma ovSem 1 sva rizika. Mze dojit k perforaci nadoru
a naslednému krvaceni.

Nov¢jsi modalitou je laserové oSetieni nadortt jicnu, jehoz nevyhodou je nutnost
nckolika sezeni. OSetfeni laserem se mlze provést, jen pokud je nddor dobfe endoskopicky
dostupny. Zakrok se provadi v lehké analgosedaci, stejné jako u dilatace buziemi. Pro
zmenseni objemu tumoru se vyuZzivaji ruizné druhy laserd jako naptiklad argon-lasen nebo
Nd-YAG-laser.

Mezi dalsi metodu paliativni péce se fadi zavedeni endoprotézy v podobé
ezofageédlnich tubusti naptf. Buesiv nebo Wilsoniv-Cookiv tubus. Aplikace se provadi
endoskopicky a je nutna intuba¢ni narkoza. Komplikacemi endoprotéz jsou perforace tumoru,
krvaceni a nepriichodnost endoprotézy zptisobenou zbytky jidla. Velké nebezpedi predstavuje
aspirace, a proto by ihned po zdkroku meéla nasledovat endoskopie pro znovuobnoveni
prichodnosti jicnu. Dal§im problémem muze byt dislokace do zaludku, poté mize byt obtizné
tubus vytdhnout zpét pies jicen s tumordzni masou a musi byt odstranén laparoskopicky.
Priimérné se pacienti po zavedeni tubusu dozivaji 2,5-3,5 mésice. Nepruchodnost se objevi u
15-25% a dislokace u necelych 13% pacientii. Nejvétsi nebezpeci dislokace hrozi u tumori
ulozenych ve velmi proximalni a distalni ¢asti jicnu, proto se zavadéni tubusii v téchto
mistech nedoporucuje.

V dnesni dobé se za nejdokonalejSi zpusob paliativni 1écby povazuje zavedeni
kovovych stentli. Vyhodou je, ze tento zakrok 1ze provést 1 ambulantné a neni k nému potieba
anestezie. Stenty se aplikuji pod rentgenovou nebo endoskopickou kontrolou. Stent se pomoci
vodic¢e zavede do mista z(Zeni a poté se odstrani obal. Stent se roztdhne a pevné zaklini do
mista striktury zptisobené nadorovou masou. Jako doCasné feSeni dysfagie pfed planovanou
chirurgickou 1é¢bou se také uplatnuje zavedeni kovovych stenti (Duda, 2012, str. 299;

Becker, 2005, str. 281-282).
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3 Zevni radioterapie u 1écby karcinomi jicnu

Zamérem radioterapie je dodani dostacujici davky zafeni co nejptesnéji do cilového
objemu, a to s minimalnim poSkozenim okolnich zdravych struktur. Radioterapie je po
operac¢nim odstranéni nadoru druhou nejucinn€jsi metodou radikalni 1é€by u onkologickych
pacienti. Zevni ozafeni podstupuje 50-70% viech onkologicky nemocnych. Casto se
kombinuje sjinymi 1ééebnymi metodami (chirurgie, chemoterapie). Vyznamna je také
Vv paliativni 1é¢bé pro zmirnéni potizi u nevylécitelnych pacientii. Zdroj zafeni je u zevni
radioterapie lokalizovan mimo télo pacienta nejcastéji 80-100 cm od nadoru. Pro ozafeni se
nejcastéji vyuziva elektromagnetické a elektronové zareni. Na vétSiné onkologickych
pracovist’ se k ozafeni pacientll pouziva linedrni urychlovac. Nejcastéjsi technikou v zevni

radioterapii je 3D konformni radioterapie (Adam et al., 2011, str. 113).

3.1 Planovani lécby zarenim

Hlavnim principem planovani 1écby je podéani dostacujici 1é¢ebné davky zafeni do
tumordzniho loziska a zarovenn je dulezité co nejmensi poSkozeni okolni zdravé tkéané.
Zéakladem pro planovani 16¢by zafenim je dostatedné technicky vybavené pracovisté (Slampa
a Petera, 2007, str. 53).

Planovani se provadi za pomoci simulatoru, ktery ma za cil urcit lokalizaci tumoru,
simulovat vlastni ozafeni. Pro planovani se nej¢astéji vyuziva simulator se zabudovanym CT
pro tzv. virtudlni simulaci.

Dilezitou soucasti planovani je ulozeni a fixace pacienta. Je potieba zajistit pohodlnou
pozici, aby mél pacient vzdy stejné ptfesnou polohu u kazdé aplikace zafeni. Pro upravu
polohy a znehybnéni pacienta se mohou vyuzivat rizné fixaéni a polohovaci pomticky napf.
podlozky, kliny nebo individualné vyrobené masky z umélé hmoty.

Déle se provadi planovaci CT vySetieni, diky kterému se zobrazi pfesné anatomickeé
postaveni a lokalizace nadoru (Adam et al., 2011, str. 119). Pro lepsi orientaci je mozno podat
1.v. kontrastni latku. U nadoru jicnu se CT skeny provadi v rozmezi od brady po spodni okraj
ledviny s fezy Sirokymi 3-5 mm (Barrett et al., 2009, str. 297). Poté se zakresli znacky na
masku nebo télo pacienta, pro snadné opakovatelné nastaveni polohy pacienta. CT skeny jsou
pievedeny do planovaciho programu a provadi se 3D rekonstrukce. Nasledn€ se znaci obrys
téla pacienta, kontury skeletu, ozafovanych objemt a rizikovych organt. Onkologicky lékar
urci frakcionaci, davku a vhodny pocet poli a jejich tvarovani. Podle téchto kritérii je urceno

rozlozeni davky v nadorovém objemu a v rizikovych tkénich. Ozatfovaci plan obsahuje
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parametry nastaveni zafice pro jednotliva pole (pozici stolu, thel sklonu ramene, umisténi
bloki a klinit).

Po lokalizaci a planovani nasleduje piesun dat k simulaci. Diky simulé&toru je mozno
zkontrolovat rozlozeni ozatfovanych poli a pozice lamel kolimatoru. S vyuzitim barvy nebo
tetovaze se na masku nebo télo pacienta opét zaznaci simuldtorem urc¢ené soutradnice X, Y, Z.
Simulétor a ozatfovac jsou navzajem spojeny pies on-line sit’, proto je mozno ihned po

simulaci data odeslat do ozafovace (Adam et al., 2011, str. 120).

3.2 Cilové objemy karcinomi jicnu

Nadorovy objem GTV 1 zahrnuje celou oblast nadoru spolu s postihnutymi uzlinami.
CTV 1 je klinicky cilovy objem, ktery zaujima oblast GTV 1 a ¢ast okolnich tkani, u nichZ se
predpokladad mikroskopické Sifeni tumoru. Standardné je to kranidln¢ a kaudalné 3-4 cm a
lateraln€¢ 1 cm od kraje nadoru. PTV 1 je klinicky cilovy objem s bezpe¢nostnim lemem 1-2
cm kraniokaudaln€ a 0,5-1 cm lateralné.

Pro nasledné dosyceni ozafenim (boost) se urcuji tyto cilové objemy. GTV 2, ktery se
rovna GTV 1. CTV 2 zahrnuje rozsah GTV 2 spolu s oblasti 1 cm proximalné a distalné a 0,5
cm lateralné. PTV 2 je rozsah CTV 2 s lemy 1 cm kraniokaudalné a 0,5 cm lateralng (Slampa,

2014, str. 71-72).

3.3 Frakcionace a davky zareni nadori jicnu

Pro zevni ozéteni se pouZziva celkovéa davka 50-56 Gy. Zpravidla se podava davka 40-
45 Gy do objemu PTV 1, kdy se aplikuje 1,8-2 Gy v 5 frakcich béhem tydne. Dale nasleduje
boost 10-16 Gy do objemu PTV 2 se stejnou frakcionaci jako u ozafeni PTV 1.

U kombinované radiochemoterapie se uplatiiuji nizsi celkové davky 50-52 Gy. U
neoadjuvantni radiochemoterapie se vyuziva davka 41,4-50,4 Gy. Cim vyssi je davka, tim
vysSi je riziko vzniku komplikaci po operaci. U adjuvantni radiochemoterapie lze podat
celkovou davku 45-50,4 Gy s aplikaci 1,8 Gy po 5 frakcich. Pokud se tumor nachazi v oblasti
tracheobronchialniho stromu, kde hrozi fistula nebo ruptura, Ize davku snizit na 5x1,5 Gy

tydné (Slampa, 2014, str. 72).
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3.4 Toleranéni davky kritickych organii

Toleran¢ni davka organu urcuje stupen rizika vzniku nevratnych zmén po ozareni.
RozliSujeme minimalni a maximalni toleran¢ni davku. Dévku, u niz nedojde ke vzniku vice
nez 5% véaznych komplikaci po dobu do péti let od ukonceni 1€cby, nazyvame minimalni
tolerancni davkou (TDss). Maximalni toleranéni davka (TDsgs) je uroven davky, kterad
zpusobi nevratné poskozeni tkani u poloviny pacientdi do 5 let po radioterapii (Slampa a
Petera, 2007, str. 37). Ke kritickym organtim u ozafovani nadoru jicnu se fadi plice, srdce,

micha, ledviny a jatra (Novotny a Vitek, 2012, str. 72).

Tabulka 9 - Toleran¢ni davky kritickych organt

Kritické organy | TDss(Gy) | TDsos (Gy)

Plice 23 28
Srdce 43 50
Micha 50 60

(Slampa a Petera, 2007, str. 42)

3.5 Zdroj zareni pro zevni radioterapii

V dnesni dob¢ se jako zdroj zafeni v radioterapii nejvice pouziva linearni urychlovac.
Linearni urychlova¢ generuje vysokoenergetické fotonové zarfeni, které je vymezeno do
pozadovaného tvaru pomoci clon kolimatoru. Pro ozéfeni pomoci fotonli Ize vybrat ze dvou
hodnot energii (napt. 6 a 15 MV).

Kromé¢ urychlovacii emitujici fotony existuji také modely, které pouzivaji urychlené
elektrony riznych stupnic energii (napt. 6, 9, 12, 16, a 20 MeV).

Konstrukce linearniho urychlovace je uzptlisobena tak, aby 1 pii riznych polohach
gantry osa svazku mifila do jednoho bodu (izocentrum). Izocentrum se nachazi ve stfedu
ozafovaného objektu a byva vzdalené 1 m od zdroje zafeni. U izocentrické techniky ozatfovani
lze pacienta ozafit zmnoha smérd, pficemZ se jeho poloha nemusi ménit. Soucasti
urychlovace je vicelamelovy kolimator, ktery je tvofen nékolika desitkami parQ
wolframovych lamel. Ke kolimatoru je moZzno pfipevnit klinové a kompenzacni filtry nebo
tubusy pro svazek elektroni.

Dilezitou soucasti urychlovacti je polohovaci stll, ktery lze dalkové ovladat.

V ozafovnach jsou ve zdech zabudovéany lasery slouzici k nastaveni pacienta do spravné
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polohy. Zaméfovaci lasery jsou ve tfech rovinach a jejich paprsky se protinaji ve stfedu
ozatfovaného objemu. Pro snadné a pfesné ulozeni pacienta se vyuzivaji rizné druhy fixa¢nich

a polohovacich pomuicek (Slampa a Petera, 2007, str. 48-49).

3.6 Techniky ozafovani karcinomii jicnu

Ozatovaci techniky se déli podle mnozstvi a postaveni jednotlivych ozatovanych poli.
Pro ozafovani nadord jicnu se vyuziva technika dvou protilehlych poli (AP-PA pole), BOX
technika, kiizovy ohen, IMRT a dal$i sestavy vice poli. U techniky dvou protilehlych poli
objemovou davku. I kdyz je davka u vstupniho pole zvySena o vystupni davku druhého pole,
ani tak neni nejvyssi davka na kizi. BOX technika vyuZiva kombinaci ¢tyf poli, které jsou
uloZeny 2 v sagitdlni a 2 ve frontdlni roving. Dals$i metodou vyuZzivajici 4 protilehla pole je
technika kiizového ohné, u které jsou centralni paprsky lokalizovany v uréitém tihlu s rovinou
sagitalni a frontalni (Spurny a Slampa, 1999, str. 52-57; Slampa, 2014, str. 73).

Pro radioterapii nddord v hrudni ¢asti jicnu se uplatituje technika ozafeni jednim
pfednim a dvéma zadnimi Sikmymi poli, nebo Ctyfmi rovnobéznymi poli. Obé tyto metody
Setfi radiosenzitivni michu, ale plice jsou zatizeny vétsi davkou nez u dvou protilehlych poli.
Tumory v kréni ¢asti jicnu byvaji lokalizovany spise v popiedi, proto se mize vyuzit aplikace
jednoho piimého pole, které je doplnéno o dvé Sikmd ptedni pole. Metodu ozéfeni jde
individualné pfizpisobit zdravotnimu stavu pacienta. Napiiklad u pacientd s onemocnénim
dychacich cest se mize zvolit feSeni, které minimalizuje davku na plice, pficemz ostatni
orgadny jsou exponovany veétsi davkou. V nékterych piipadech se vyuziva dvoufizova
technika, kdy se aZ dvé tfetiny ozatfovaciho planu se provadi pomoci dvou protilehlych poli a
zbyla terapie vyuZziva uspotadani tii nebo Ctyf poli. Tato metoda sniZzuje primérnou davku na
plice, proto byva uzivana zvlasté v piedoperacni radioterapii pro snizeni respiracnich

komplikaci (Barrett et al., 2009, str. 299).
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3.6.1 Polohovani pacienta

Pacient je uloZen vétSinou do supinacni polohy. U nddort lokalizovanych v kréni
oblasti se horni koncetiny pokladaji pod¢l téla, u tumord hrudni ¢asti jicnu pacient drzi ruce
za hlavou (Slampa, 2014, str. 73). Vyhodngj§i maze byt poloha na biise, kvili oddaleni jicnu
od radiosenzitivni michy, ktera je kritickym organem. Micha se od jicnu mtze vzdalit az o 4,2

cm (Dvorak, 2000, str. 66).

3.7 3D konformni radioterapie (3D-CRT)

K nejCastéji  vyuzivanym 1léCebnym metoddm patii trojrozmérnd konformni
radioterapie. Oproti diive pouzivané konvencni radioterapii (2D) lze ozafovat nadorové
lozisko s minimalnim ozafenim ostatnich zdravych struktur. Zaroven je mozno do cilového
objemu aplikovat vyssi celkovou davku, tim zlepsit efekt 1écby a prodlouzit délku zivota u
pacientli. V idedlnim piipadé by bylo mozno podat libovoln¢ velkou davku a tak docilit
1é¢ebné odpovédi u 100% pacientl. V praxi je to vSak nemozné z diivodi zohlednéni
tolerance kritickych orgdni. Diky 3D-CRT lze ozafovany objem uzplsobit ozafovanému
lozisku, které ma nepravidelny trojrozmérny tvar. K 3D pldnovani je potifeba vyuZzivat
trojrozmérné zobrazovaci metody jako napt. CT, MR nebo PET vysetieni Pro 3D-CRT je
potieba CT skeny provadét v co nejmensich fezech (2-8mm). Diky malym rozestupim mezi
fezy je prostorové rozliSeni pozadovanych struktur presnéjs$i. VétSinou se voli technika
ozafovani s vyuzitim vice poli, které nemusi byt jen v jedné roviné (Adam et al., 2011,

str.113; Slampa a Petera, 2007, str. 57-58).

3.8 Radioterapie s modulovanou intenzitou-lMRT

Nov¢jsi formou 3D konformni radioterapie je IMRT. Tato technika umoZiuje
pfizpuisobit zafeni tvaru ozafovaného objemu a zaroven i formovat intenzitu svazku zafeni.
Diky IMRT lze ozéfit tvarové komplikovanéjsi cilovy objem a také vice Setfit okolni zdravé
tkané. Vyuziva se zvlasté u konkdvné tvarovanych tumorti a u nadord situovanych blizko
rizikovych tkani naptf. u michy. IMRT poskytuje ozafit pozadovany objem odliSnym
rozlozenim davky. To znamena, ze 1ze béhem jednoho ozatfeni aplikovat vétsi davku do mista
tumoru a mensi do mista ofekdvaného mikroskopického Sifeni nadoru. U radioterapie
s modulovanou intenzitou se vyuziva inverzni planovani, u kterého se uplatiiuje opaény

postup nez u 3D-CRT. V prvnim kroku se ur¢i pozadované rozlozeni davky v oblasti tumoru
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a rizikovych organech. Planovaci program poté vypocita pro kazdy svazek zafeni modulaci
intenzity tak, aby rozlozeni davky odpovidalo nebo se co nejvice podobalo zadani. Technika
IMRT je v porovnani s 3D-CRT vice ¢asové i technicky naro¢na.

V praxi se pouzivaji dvé metody, které pro Upravu intenzity svazku vyuzivaji
vicelamelovy kolimator (MLC). Prvni technikou je metoda vice statickych poli nazyvana také
step and shoot. Kazdé pole se rozdéli do vice segmenti, které jsou nasledné ozatovany pod
urCitym uhlem gantry. Nejdfive se ozafi prvni segment, potom se lamely kolimatoru
automaticky pfemisti a postupné nasleduje ozaieni dalSich segmentii. Po ozafeni posledniho
segmentu se uhel gantry posune a znovu se 0zafi jednotlivé segmenty dalSiho pole.

Druha technika nazyvana také sliding-windows vyuziva dynamicky vicelamelovy
kolimétor (DMLC), ktery umoziiuje plynuly pohyb lamel skrz svazek. Ridici program udava
rychlost a pohyb lamel a tim se svazek dle potieby moduluje (Adam et al., 2011, str. 113-114;
Slampa a Petera, 2007, str. 63-64).
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4 Brachyterapie karcinomi jicnu

Brachyterapie je terapeutickd metoda vyuZzivajici kontakt zafice s nadorovym
objemem. Jednd se o aplikaci zafeni z malé¢ vzdalenosti. Intersticialni brachyterapie se
vyznacuje aplikaci zdroje zafeni pfimo do nadoru. V intraluminélni brachyterapie se zavadi
zafi¢ do dutych organti, ve kterych se nador nachéazi. Tteti variantou brachyterapie je mulaz,
kdy se zari¢ ptriklada k povrchu téla.

Hlavni vyhodou v porovnani s radioterapii je strmy spad davky a tim je mozno
maximalné ozafit objem tumoru a zaroven Setfit okolni struktury. Brachyterapie neni vhodna
pro vSechny typy nadorti. Omezenim muze byt Spatnd pfistupnost tumoru nebo velikost
cilového objemu, kdy objemné tumory pro ozéfeni pomoci brachyterapie nejsou vhodné.
RozliSuji se dva typy brachyterapie podle davkového piikonu. Low dose rate (LDR) tj.
ozafeni s nizkym davkovym ptikonem, u kterého se aplikuje davka 0,2-2 Gy/hod. High dose
rate (HDR) tj.ozafeni s vysokym davkovym piikonem, pii kterém je davka veétsi nez 12
Gy/hod.

Specidlnim typem je pulsed dose rate (PDR), tzv. pulzni brachyterapie. U PDR se
béhem jedné aplikace podava zaieni v pulzech. Tato metoda se vSak vyuziva jen velmi ziidka

(Feltl a Cvek, 2008, str. 67).

4.1 Zdroje zareni v brachyterapii

Zdrojem zéteni v brachyterapii jsou uzaviené zafiCe, které se umistuji piimo do
oblasti nddoru. Tim je docileno vysoké davky zafeni v misté tumoru. Zdroje zafeni maji
podobu valeckl a jsou velmi malé asi 5 mm dlouhé a 1 mm Siroké. Pro brachyterapii se
vyuziva automaticka afterloadingova metoda, kdy se zdroje zafeni automaticky zasouvaji do
aplikatorti, které byly pfedem ru¢né vpraveny. Tato technika ma neaktivni fazi a aktivni fazi.

Pro neaktivni fazi je typické zavedeni aplikatorti a simulatorti zdroje zéateni. To celé je
kontrolovdano RTG snimky a dale se provadi vypocet davky. Provadi se kontrola spravného
propojeni a trasy. V dob¢& neaktivni faze 1ze polohu aplikatoru jakkoli upravit.

Nasleduje aktivni faze, ve které jsou pomoci afterloadingového piistroje vpraveny do
aplikatorti aktivni zdroje a to do presné uréenych mist. Pokud jsou vSechny ptedchozi body
splnény, tak je mozné zahdjit presun. Po skonceni ozareni se zdroj automaticky zasune zpét
do fidici jednotky, kterd se vyuziva také jako stinici kryt. Diky tomuto opatfeni jsou chranény

osoby, které ptichazeji do styku s nemocnym.
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Pro afterloading se nejCastéji uplatiiuji HDR pfistroje, u kterych je aktivita zafich
vysoka v fadu stovek GBq napiiklad **Ir (370GBq). Zdroj se ponechava v danych polohach
po riznou dobu podle planu ozaieni. Terapie miize trvat par minut a opakuje se 1-2 krat
tydné, celkem jde o 3-6 aplikaci. U LDR pfistrojit ma zdroj tvar kulicek, které jsou tvoieny
37Cs. Aplikace trva okolo 24-168 hodin. A u PDR pfistroje se vyuzivaji zdroje o aktivité 37
GBg. Co hodinu je zdroj zasunut do aplikatoru po dobu 10-30 minut.

Druhou variantou je terapie s vyuzitim otevienych zari¢u, ktera se vSak provadi na
oddé€leni nuklearni mediciny. Lécba se odliSuje zpisobem provedeni i radiacni ochranou.
tkani. Tato metoda se pouziva naptiklad v terapii karcinomu $titné zlazy, kdy se aplikuje
radioaktivni jod **'I. Nebo u 1é&by kostnich metastéz se podavéa samarium **°Sm (Adam et al.,

2011, str. 119; Slampa a Petera, 2007, str. 52).

4.2 Indikace a kontraindikace brachyterapie u nadori jicnu

U pacientd u nichZ délka nadoru neptfesahuje 10 cm, je brachyradioterapie indikovana
nejcastéji. Zaroven se jedna o tumory umisténé v hrudni ¢asti jicnu, které se nesifi za sténu
jicnu a rovnéz nejsou pfitomny regionalni metastdzy. Pacienty méné¢ vhodnymi pro
brachyradioterapii jsou ti, u nichz velikost nadoru pfesahuje 10 cm, nebo je zasazena oblast
gastroezofagedlni junkce ¢i kardie. U téchto nemocnych neni ucinnost 1écby tak efektivni.
Mezi kontraindikace brachyradioterapie patfi tumory lokalizované v kréni oblasti jicnu,
pritomnost viedi postihujici sliznici jicnu, dale vyskyt pistéli nebo odmitnuti 1€¢by pacientem

(Slampa a Petera, 2007, str. 128).

4.3 Technika aplikace brachyterapie u nadori jicnu

Zavedeni aplikatoru pro brachyterapii se provadi pod rentgenovou kontrolou. Pied
vykonem je vhodné pacienta premedikovat analgosedativy. Jako prvni se ur¢i misto stendzy
polknutim kontrastni latky. Poté se pacient ulozi do polohy na boku a zavede se aplikator.
Skrz aplikator se zavadi afterloadingovy katetr bez radioaktivniho zdroje. Po rentgenové
kontrole se aplikator zafixuje. Nasledné se provadi vypocet polohy zdroje, rozlozeni davky a
ozafovaci doby pomoci brachyterapeutického programu. Pacient se ulozi na ozafovnu,
k afterloadingovému pfistroji se piipoji katetr a provede se ozafeni. Béhem celého procesu

ozafovani je pacient sledovan a v pfipad€ nutnosti odsani dutiny Ustni se miiZze aplikace zafeni
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prerusit. Po skonceni vykonu se aplikator odstrani a pacient se zpravidla vraci domu (Petera,
2001, str. 54).

4.4 Ozarovany objem a davky pro brachyterapii

Cilovym objemem je nador detekovany pii endoskopii spolu s 1-2 cm lemem.
Aplikator pro intraluminalni brachyterapii by mél mit primér 0,6-1 cm. Pouzitim tenciho
aplikatoru dochazi k zvétSeni davky na sliznici jicnu, Sirsi aplikator mtize zpisobit perforaci
jicnu.

Brachyterapii lze kombinovat s konkomitantni radiochemoterapii, kdy se pomoci
zevniho ozafeni aplikuje davka 45-50 Gy frakcionované po 1,8-2 Gy. Po 2-3 tydnech
nasleduje brachyterapie u HDR s davkou 2x5 Gy v rozmezi 1 tydne. U LDR se doporucuje
celkova davka 20 Gy s ptikonem 0,4-1 Gy/hod béhem jedné frakce. 2-3 tydenni rozestup mezi
radiochemoterapii a brachyterapii je zapotiebi pro zhojeni jicnové mukositidy. Chemoterapie
by neméla byt podavana spolecné s brachyterapii, jelikoz zde existuje vysoké riziko vzniku
pistéli. V ptipad¢, Ze se provadi pouze zevni ozafeni bez chemoterapie, 1ze aplikovat celkovou
davku 60 Gy a brachyterapie mizZe nasledovat po 1-2 tydnech. Je prokézano, Ze vyssi léCebny
efekt ma zaclenéni brachyterapie az po zevnim ozareni.

Brachyterapie jako samostatna 1é¢ebna metoda se vyuziva v paliativni terapii, kdy je
pfedpokladana doba pfeziti nemocného méné nez 3 meésice. U téchto pacientii se podava
davka 15-20 Gy ve dvou aplikacich (HDR) nebo 25-40 Gy (LDR) s piikonem 0,4-1 Gy/hod.
U pacientti s odhadovanou délkou zivota 3-6 mésicti se doporucuje kombinace zevniho
ozateni 30 Gy v 10-12 frakcich, spolu s HDR brachyterapii 10-14 Gy v 1-2 frakcich nebo
LDR s celkovou davkou 20-25 Gy. U nemocnych s pfedpokladanou dobou doziti vice nez 6

mésict se vyuZzivaji stejné metody jako pro kurativni 1é¢bu (Petera, 2001, str. 55-56).
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Zavér

Pro tvorbu bakalaiské prace byly stanoveny dva hlavni cile. Prvnim cilem bylo
vytvofit prehled charakteristickych znakd tumord jicnu a druhym podat informace o
jednotlivych typech terapie, zejména o radioterapii u naddorti jicnu. Oba cile byly splnény.

Karcinomy jicnu se v CR vyskytuji s incidenci 5,4/100 000, takze se fadi k méné
castym onkologickym onemocnénim. Jejich incidence vSak kazdoro¢né stoupa, zejména u
adenokarcinomil. Nadory jicnu se vétSinou zachyti az v pozdnim stadiu, proto se tézce 1é¢i a
vykazuji vysokou mortalitu. Rizikovym faktorem pro vznik adenokarcinomu je
gastroezofagealni reflux, na jehoz podkladé vznika Barrettiv jicen, ktery je povazovan za
nejcastéj$i prekancerdzu. Spinocelularni karcinom muze vzniknout v disledku nadmérné
konzumace alkoholu a uzivani tabakovych vyrobku.

V 1écbé tumoru jicnu se vyuziva vice léCebnych metod. U pacientl v dobrém
zdravotnim stavu je hlavni metodou 1é€by chirurgické odstranéni nddoru. U nemocnych, kteti
nemohou podstoupit operativni odstranéni tumoru, se uplatiiuje kombinovana
radiochemoterapie. Dal$i mozZnosti 1é¢by je chemoterapie, kterou je mozno kombinovat
S chirurgickou lé€bou. Samostatnd chemoterapie nebo radioterapie se vyuziva v paliativni
terapii pro zlepSeni kvality Zivota.

Zevni ozafeni je po chirurgickém zakroku druhou nejcastéjsi radikéalni lécebnou
modalitou. Krom¢ kombinace zevni radioterapie s chemoterapii se také uplatiiuje ozareni ve
spojeni s operacni lé€bou (neoadjuvantni,adjuvantni). Nejcastéj$i metodou ozafeni je 3D
konformni radioterapie, diky které je mozno aplikovat vysokou celkovou davku do tumordzni
masy a zaroven maximalné Setfit okolni zdravé tkan€. Pro ozafeni se vyuzivaji techniky dvou
protilehlych poli nebo rlizné kombinace vice poli.

Specialni metodou ozéfeni je brachyterapie, ktera se vyuzivd zejména v paliativni
lécbe. Uzavieny zdroj zafeni se umistuje piimo do nadorové oblasti a tim je docileno podani

vysoké davky do mista tumoru.
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Seznam zKkratek

131|

187
Usg\
192,
3D-CRT
5-FU
AP/PA
CEA
CHRT
CT
CTVvV
DMLC
GBq
GTV
Gy
Gy/h
HDR
IMRT
LDR
MeV
MLC
MRI
MV
PDR
PEG
PET
PTV
RTG
SCC
TDss
TDsoss
TNM

radionuklid jodu

BCesium

M5 samarium

ridium

trojrozmérna konformni radioterapie
5-fluorouracil
predozadni/zadoptedni
karcinoembryonalni antigen
chemoradioterapie

vypocetni tomografie

klinicky cilovy objem

dynamicky vicelamelovy kolimator
giga Becquerel

objem tumoru

Gray

Gray za hodinu

vysoky davkovy piikon
radioterapie s modulovanou intenziou
nizky davkovy ptikon
megaelektronvolt

vicelamelovy kolimator
magnetickd rezonance

megavolt

pulse dose rate

perkutanni endoskopicka gastrostomie
pozitronova emisni tomografie
planovaci cilovy objem tumoru
rentgenovy

spinocelularni karcinom

minimalni toleran¢ni davka
maximalni toleran¢ni davka

tumor, uzliny, metastazy
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