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Annotation

Cervical cancer and cancer within the body of ttexus are the most frequent
cancers of the female reproductive organs, thelémide of which is on the rise. Every
year, more than 1,000 new cases of cervical caacerdiagnosed in the Czech
Republic, as well as 1,500 cases of endometriateraisurgical treatment and external
radiotherapy are used during therapy and, in somees; it is combined with
brachytherapy and chemotherapy. | focused on the &icity of radiotherapy, which
can be a limiting factor for the completion of treant, especially in older patienihe
investigated sample consists of 100 female patietis were divided into 4 groups,
according to age and the primary diagnosis of tipesients. Each group consists of 25
women.Patients in the first group are represented incagiof those under 60 years of
age with cervical cancer; the average age is 48sy@de second group consists of
patients with the same diagnosis, but who are 60eyears of age; the average age is
66 years. The third group consists of patients st@under 60 years of age who have
uterine cancer; the average age is 54 years. Thgalp consists of patients who are
over 60 years of age with uterine cancer; the @eeeme is 71 years. All patients were
irradiated at the Oncological Clinic 6fské Budjovice Hospital.

In my thesis, | compared the toxicity of radiothmran the group of younger
patients with the group of the older patients. Hehogical toxicity was more
frequently identified in older patients, be it thialignant cervical cancer (76%) or the
endometrial cancer (52%). In younger patients, helmgical complications occurred
less frequently (cervix — 52%, body of uterus — 24%erious grade 4 toxicity was
identified in one patient over 60 years of age wadparate pelvis radiotherapy for
cervical cancer. Grade 3 toxicity was identifiedoime patient from the younger group
and in one patient from the older group with coralditreatment for cervical cancer. In
regard to non-hematological complications, toxicitis more severe in older patients
too. The incidence of diarrhea in the over 60-y&@ds was 64% as opposed to 48% in
the younger group. The stated hypothesis of hidbeicity of treatment for older

patients was confirmed during my research.
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Uvod

Nadory @lozniho ¢ipku a @&loZzniho &la — jsou najasgjSimi nadory Zenskych
reprodukinich orgdf a jejich incidence stale stoupa. Incidence zhoobngadoi
deéloZzniho hrdla ve si& byla v roce 2005 13,5/100 000 #&hCelkem 98 % nadér
délozniho hrdla tvéi karcinomy spinocelularni vychazejici z dlazdicadiiného epitelu
a adenokarcinomy Incidence naddrdslozniho €la v témZe roceinila 18,1/100 000
zen!) Nejcastji se vyskytuje endometroidni adenokarcinom, ket 96-98% viech
zhoubnych naddr téla dslozniho tla®® Dale se vyskytuji karcinom mucinézni,
skvamézni, smiSeny a nediferencovany. Zakladedbylénaddofi délozniho hrdla
a c&lozniho tla jsou chirurgie, radioterapie a chemoterapie.m\alasto se vyuZziva
kombinaci jednotlivych metod. Chirurgicka ¢k je zakladni kebny vykon
u paatetnich stadii onemoeni. Radioterapie f¥e byt pouZita jako da samostatna,
v kombinaci s chirurgickym vykonem (poopé&nda nebo pedoperani) anebo
v kombinaci s chemoterapii. Radioterapie je spogmkterymi nezadoucimi dinky.
Lze je rozdlit do dvou skupin na dinky ¢asné a pozdni. Pozdnéidky z&eni se
objevuji po rkolika mésicich az letech. Mohou se vyskytnout téZ celkotignpky
jako je zvySena Unava, bolesti hlavy, nechutens@&ilsea az zvraceni, které soulirnn
nazyvame jako poiradiai syndrom. Objektivé pozorujeme ziny v krevnim obraze,
nékdy patologické jaterni testy i dalSi laboratormidhoty. Krvetvorné organy pat
k nejcitlivejSim tkdnim na ionizujici 2éni. Zavaznost poiradiniho syndromu zavisi
na velikosti davky, ozavaném objemu, frakcionaci a celkové kondici nenébon(\&k,

piidruZzené choroby).



1. Sowasny stav

1.1 Zhoubné nadory @&lozniho hrdla

Zhoubné novotvary &@ozniho ¢ipku jsou nejasgjSim malignim nadorem
pohlavnich orgainzen® v Ceské republice maji dlouhodblsysokou incidenci. Jejich
incidence byla v roce 2005 19,1 na 100 000 7en eatfita 6,5 na 100 000 Z&tf
V piiloze 1 je uveden trend incidence a mortality zm@hto nadoru dozniho hrdla
v naSi republice za obdobi let 1977-2005. V E¥rmpincidence zhoubnych novotvar
¢ipku 16,9 a mortalita je 6,5 na 100 000 Zen (srovivécidence ve ¢ — Filoha 3,
obr. ¢.5). V sowasné dob je vCeské republice tmé hlaSeno 1003 novychiipadi a

343 Zen na toto onemadm rosns umira®
1.2 Epidemiologie

Maximum vyskytu zhoubnych néadordélozniho hrdla se u Zen Qeské
republice objevuje ve dku od 45-50 let a d&kova hranice se neustéle sniz{}je’
(Priloha 1, obr. 2)

1.3 Etiologie, rizikové faktory

Za rizikové faktory se povazuje #gob sexualniho chovani (e partnet,
Casny zaatek sexualniho Zzivota)¢asny ¥k prvniho thotenstvi, kokeni, stav
imunitniho  systému (imunodeficience, imunosupres8patné socioekonomické
podminky, geneticka predispozice (adenokarcinonalsouasti d¢dicnych syndrom).
Karcinomy maji téréf vzdy prednadorova stadia (tzv. prekancerozZgjekancerozy
délozniho hrdla jsou dnes jednoznd patogeneticky spojovany s infekci papilomaviru
HPV ve vice nez 99 %¥edevSim s typem 16 a 18. Virem produkované prot&i@y
a E7 inaktivuji nadorovy supresorovy gen Rb a g5&motny onkogenni virus vSak
ke vzniku nadoru nestg ke vzniku invazivniho karcinomu jeeba fada dalSich
faktoni. Prekancerd6zy spinocelularnich  karcinonmrdla jsou oznsovany jako
dysplazie nebo cervikalni neoplazie (CIN I-111). Estuprem mezi CIN a ivhazivnim



kacinomem je mikroinvazivni karcinoftf: ¥
1.4 Diagnostika

Délozni hrdlo je snadno ffstupné gynekologickému vys$eni. Pravidelnym
cytologickym a kolposkopickym vy§enim je mozné das diagnostikovat
prekancer6zy a pnajici invazivni nadory.Diagnostika se opira o abnormalni
cytologicky nélez a nasledné komplexni gynekologielySeteni &etre kolposkopie.
Kolposkopické vySéeni rozhoduje o typu biopsie (minibiopsie, cilengcize,
konizace). VZdy je nutné provést histopatologick&eni nalezu prebioptickych metod.
P pozitivnim histologickém nalezu se pak provadiigdiorni stagingova vyseni
(velky RTG plic, cystoskopie, UZ ledvin), hemataldga vySeteni, zakladni
biochemické testy, vyS&ni nadorového markeru SCC #&padre dalsi fakultativni
vySeteni potebna k stanoveni Kklinického stadia a spravnéelgé strategie
(rektoskopie, MR, CT panve a retroperitonea, lymédig, CT/PET)®*?

1.4.1 Klinické piiznaky

Onemocsni c¢ipku, zejména v jeho péteenich stadiich, rive byt zcela
bezgiznakové. Teprve pokédejSi ndlezy se mohou projeviianymi obtizemi - vytok,
krvaceni po styku, panevni boleSf)

1.4.2 Histologie

Histologicky se ve velké &Sin¢ pripadi jednd o spinocelularni nerohgici
karcinom, v5-12 % se jedna o adenokarcinom. Vygkytse také malobgtny
karcinom¢ipku dlozniho, ktery ma velmi néfznivou progndzu. Zcela vyjinde¢ se
setkdvame i s jinymi typy nadornag. sarkomy. Nador obvykle vychézi ze zony styku
dlaZdicového a cylindrického epitefi.



Histopatologicky nalez ma obsahovat:
» histologicky typ nadoru
» stupe diferenciace nadoru (grade)
= hloubku invaze aiftomnost angioinvaze
» ustadialal ala2 roziy léze
» u konizatu mé histopatologicky nalez obsahovat gofraj preparatu jak
lateralniho, tak proximalniho v kanalélaZniho hrdla (dosahuje, nedosahuje

okraje}”

1.4.3 Histopatologicky grading

Tab.¢.1 Grading”

GX | stupea diferenciace nelze hodnotit

Gl dol¥e diferencovany

G2 stedre diferencovany

G3 Spatn diferencovany nebo nediferencovany

1.5 Lokalizace a Seni

Karcinom vznika na povrchgipku (exocervikalni forma) méncasto vyista
z cervikalniho kanalu (endocervikélni forma). Exwdalni forma obvykle vytvé
objemné ke¥takovité Kehké nadorové hmoty, prominujici do pochvy a komkak
krvacejici. Endocervikalni forma je naopak dlouldnbu bez fiznaki s invazivnim
rastem smirem do parametrii a rychle seidfo lymfatickych cest. i invazi vice
nez 3 mm je riziko postiZeni regionalnich panevnizln vyznamné a sétsi hloubkou
invaze v dloZznim hrdle stoup&. Rini lymfatickou cestou sfuje parametriem
do vnitnich ilickych uzlin. Maligni biiky se dostavaji do interilickych uzlin,
do zevnich a spataych ilickych uzlin, do uzlin presakralnich. DalSimistem
propagace jsouil¥ni retroperitonealni, paraaortalni a perikavalniiny podél aorty
a vena cava inferid?)

Jiz u p&atenych staw zjisStujeme postizeni panevnich ale i paraaortalnich

uzlin. U st. | je postiZeni regionalnich uzlin u¢Ad ve 12-15 % a paraaortalnich uzlin



v 5 %, u st. lll je postizeni regionalnich uzlin\aB0 % a paraaortalnich uzlin v 17 %.
Hematogenni g&ni (jatra, plice, kosti) se@ pozdji a mére ¢asto. Prokistani do okoli
délohy (parametria) jetasné a je znamkou jiZz pokit&ho onemoce#ni. Steni do
okolnich orgaf (mocovy mechyt, rektum) je znamkou loka&nvelmi pokra@ilého

zanedbanéhoifpadu®®*?

1.6 Prognostické faktory

Progndza je zavisla na objemu nadoru a na hloubh@zé. Nadory omezené na
délozni hrdlo se di vylécit ve vice nez 90 % u poktibejSich stadii procento vydéni
klesa. V prvnim stadiu 1A je gileté preziti 99 %, u stadia IB1 vice nez 90 %,
u objemrjSich nadoit a nadoit s postizenim lymfatickych uzlin klesa. Ve llb stad
65-80 %, ve lll. stadiu jen 35-45 %, ve IV. sta8i%o.

Progn6za onemocdi se zhorSuje:se stoupajicim rozsahem tumoru (T);
s pozitivnimi uzlinami (N+); s velikosti primarniheadoru ¢ 4 cm); s biologickou
aktivitou — angioinvaze, lymfangioinvaze; s chaea&m fnstu (horSi prognoéza
u endocervikala infiltrativné rostouciho karcinomu); s histologickym typem gpstm
diferenciace (G).

Klinickd stadia karcinomu doZniho ¢ipku jsou pouZivana s menSimi obrami vice
nez 50 let. Vzhledem ktomu, Ze bylative pijata Mezindrodni federaci
pro gynekologii a porodnictvi (FIGO), byly TNM kaerie definované tak, ze
odpovidaji stadiim podle klasifikace FIGO (tal) 31°12

Tab.¢.2: Karcinom&ipku dslozniho — TNM a FIGO klasifikace (11. revize, 2082)

TNM FIGO Rozsah postizeni

kategorie| stadium

TX primarni nador nelze hodnotit

T0 bez zndmek primérniho nadoru

Tis 0 karcinomin situ, preinvazivni karcinom

T1 I

Tla 1A invazivni karcinom diagnostikovany pouze roskopicky
stromalni invaze neé&si nez 3 mm do hloubky a horizontgIni

Tlal 1ALl N
Sireni 7 mm nebo mén

Tla2 IA2 stromalni invaze vice nez 3 mm, ale neeviez 5 mm
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a

P=-4

s horizontalnim $énim 7 mm nebo mén
klinicky viditelna 1éze omezena n&dpek nebo mikroskopick
T1lb IB . P
léze ¥tSi nez Tla2
T1bl IB1 Klinicky zetelna l1éze 4 cm nebo m#&wn nejwtSim rozngru
T1b2 IB2 Klinicky Zetelna Iéze §Si neZ 4 cm v nejSim rozngru
karcinom Sipku se §imimo clohu, ale ne az ke&t panevni &
T2 [l .
ne do dolniitetiny pochvy
T2a A bez Sieni do parametrii
T2b IIB se Sienim parametrii
nador ¢ipku se i ke stné panevni a/nebo seiSina dolni
T3 1 tietinu pochvy a/nebo #Apobuje hydronefrézwei asfunkci
ledviny
T3a A nador postihuje dolntétinu pochvy, bez &ni ke stn¢ panevni
nador se i ke s€n¢ panevni a/nebo #Zgobuje hydronefrozti
T3b B .
asfunkci
T4 VA nédor_ postihuje sliznici mového nchyfe nebo rekta a/nebo
Siti mimo malou péanev
region@lnimi  miznimi uzlinami jsou uzliny paracéwini,
N parametrialni, hypogastrické (virit ilické, obturatorni)
spol&né a zevni ilické, presakralni a lateralni sakrailiny
NX regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastaz
N1 metastazy v regionalnich uzlinach
M1 IVB vzdalené metastazy
odpovida kategoriim T a N. Histopatologické vy&et vzorki
pTN z panevni lymfadenektomie ma zahrnovat 10 a vicenicth
uzlin
1.7 Terapie

Vybér l1&ebnych postujpzavisi na stadiu choroby, histologii nadoru, sl

a celkovém stavu pacientky.

1.7.1 Chirurgicka létba

Stadium

0 (Tis)

Konzervativni operace — konizace

Stadium

IA1

Chirurgicka Iéba — konizace u zenigjicich si &hotenstvi, je-li nador bez

angioinvaze.

V fipadech angioinvaze tracheloplastika se ¢asnou
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laparoskopickou lymfadenektomii. Hysterektomie.
=  Stadium A2, B, A
Radikalni hysterektomie + panevni lymfadenektomiracheoplastika + laparoskopicka
lymfadenektomie + FS (frozen section): u stadid,|B1 do 20 mm — u Zenigicich

si zachovat fertilitd*®

1.7.2 Radioterapie

Primérni radioterapie: efektivni obzvladt u pokrailych forem onemoceni -
[1B, A, 11IB, u niZSich stadii pak v fipac kontraindikaci k chirurgickému vykonu. Je
rovnéz metodou volby u starSich pacientek. Vzdy je korabana zevni radioterapie
s brachyterapii. Vifjpad potenciace z@&ni chemoterapii se davkaieai nesnizZuje.
U menSich naddrje brachyterapie *azovana do kebného schématu po aplikaci 20-
25 Gy zevni radioterapii, u objesjsich nadoi po davce 40-45 Gy zevnim
ozaovanim. Samostatna zevni radioterapie se provadzepa pokréilych stadii
onemockni (T4a) nebo vipad abnormalnich anatomickych pém neumo#ujicich
uterovaginalni aplikaci nebo wipad absolutni kontraindikace i ke kratkodobému
vykonu v celkové anestefi*?1%)

Pooperani radioterapie: provadime se zatrem snizit vyskyt relapsu v oblasti
panve, tykd se odoperovanych zhoubnych nadtadii T1lb a T2a, u kterych byly
shledany skteré z &chto nepiznivych faktofi: pozitivni uzliny (NI); u pTIbl s infiltraci
vice na 2/3 stromatu hrdl&ldzniho; u objemnych pTIb2, pT2a; nalez angioinyaze
tésné ¢i pozitivni okraje manzety poSevni; T vySSiho stadiez pT2a. Zakladem
ozdaovaci techniky je zevni ogni panve, fipadré doplnéné brachyterapii na poSevni
jizvu.(G'lz*l?’)

Zevni radioterapie: energie fotofi se voli podle rozgra panve a zvolené
ozaovaci techniky (n€pstji BOX). Zakladnim planovacim o#avanym objemem je
panev se stejnym prostorovym vymezenim jako u priméadioterapie. # postizeni
nékteré skupiny regionalnich uzlin se éa@any objem roz$ije o jednu lymfatickou

etdZ nahoru aZ ka= Ls¢i a2 po Th,*?

12



Brachyterapie: je aplikovana bdi samostath nebo v kombinaci se zevni
radioterapii. Cilovy objem t\¢0 ¢ipek clozni, cloha, horni ttetina pochvy vetns
kleneb. Brachyterapie spioa v zavedeni Z&e do @&loZniho hrdla anebo do vrcholu
a kleneb pochvy. Davkyiputerovaginélni aplikaci se pitaji v bod A a B (tab.¢c.3).
Davka z poopeai brachyterapie se pida v hloubce 0,5 cm tké&rod povrchu ovoid
a pohybuje se kolem 15-20 Gy (LDR) nebo 2-3 x 5(BPR). U HDR by jednotliva
davka nensla prekraiit 7 Gy, jinak vzista péet nezadoucich vedlejSich. U nizkého
davkového fikonu (LDR) je zdrojent®’Cs a u vysokého davkovéhdikonu (HDR) je

zdrojem *r.

Nejcastji pouzivanym typem aplikatar pro uterovaginalni aplikace
(UVAG) je Fletchetiv aplikator (tikanalovy) nebo “ring“ aplikator (dvoukanalovy),
piipadreé linearni aplikator (jednokanélovy) u velmi Uzkégimy. Pro pooperai

oz&eni jsou nejastji aplikovany ovoidy!?

Tab.&. 3: Dopor@ené davky dle stadii onemaeri 2

stadium FIGO radioterapie |davka v bod A |davka v bo&k B
A2, IB1 BRT 60 Gy

IB1<1 cm BRT 65 Gy

IB1 ostatni TRT + BRT 75 Gy 50 Gy

IB2, IIA, 1IB TRT + BRT 75-80 Gy 60 Gy

[IB (bulky), IIA, [lIB [TRT + BRT 80-85 Gy 62-64 Gy+ CHT

( TRT — zevni radioterapie, BRT — brachytera@elT — chemoterapie)

Referenni bod A— lezi 2 cm kranidkhod zevni branky &ozni a 2 cm laterath
od kanalu hrdla&ozniho
Referen’ni bod B— lezi 2 cm kranidlg od zevni branky &oZzni a 5 cm

lateralré od kanalu hrdla#éozniho, tedy 3 cm od bodu A

Paliativni radioterapie: je indikovdna u néadér velmi pokrailych,

matastazovanych nebo u nemocnych v celkovém Spatsg@wvu. Z@sob jejiho
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provedeni a davka zavisi na projevech onerfiuiciNegastji jde o ovlivreni krvaceni,
kterého Ize dosahnout aplikaci jednordzové daviy &y zevnim oz@&nim na oblast
celé @&lohy a nadoru. Stejnou davku Ize za 1-3 tydiipadré opakovat. V pipad
vaginalnich  krvacejicich metastdz Ize zvazit patdt vaginalni aplikaci
brachyterapié->)

1.7.3 Chemoterapie

Role chemoterapie vdbé karcinomu hrdla &loZzniho je limitovana zgkolika
duvoda. Predrg jsou to velmi dobré terapeutické efektgdbnych modalit chirurgie
a radioterapie v primarni dé¢, dale pak zhorSené podminky pro uptain(inku
cytostatik u pacientek s recidivou nadoru vier&m terénu. V sg¢asné dob se
zametuje na konkomitantni podani s radioterapii, pog#ad chirurgickym zékrokem
(redukuje poet mikrometastaz) a na paliativni pod&f

1.8 Zhoubné nadory @loZniho téla

Nadory @¢lozniho &la jsou velmicastym nadorem Zenského pohlavniho Ustroji a
jejich incidence ve &Sirg vysgilych zemi Evropy stale stoupéi{lehac. 3, obr.c. 6).
V Ceské republice byla v roce 2005 incidence 33j@agofi na 100 000 Zen, mortalita
5,9/100 000 Zen. Jednd se o onemdntrpostmenopauzdlnich Zen, pouze 25 % je
diagnostikovano v premenopauze.C¥ské republice je tmé hlaSeno 1739 novych
piipadi a 311 Zen za rok na toto onemé&tihumira. Incidence a mortalita jéghledré

znazorgna v gloze 2, obrg. 3%
1.9 Epidemiologie

Karcinom endometria je onemagrm vyskytujicim se u star$iasti Zzenské
populace. Maximum vyskytu se udava wkavych skupinach 65 -75 let. 75 % vznika
u postmenopauzalnich Zen, 25 % u Zen premenopatiz@rasi 5 % u Zen mladSich 40
let (Filoha 2, obrg. 4)(®)
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1.10 Etiologie, rizikové faktory

Predpokladaji se dva mechanizmy vzniku adenokarcinomu
1. expozice estrogém — ze zéatku dochazi k hyperplazii endometria a postupné
progresi ke karcinomu, ktery ma obvykle dobrou pimgu
2. spontanni karcinom — neni vazan na atypické hypeiml vznikd na podklad
atrofického a normélniho endometria, miva horsgpézu
Za rizikové faktory se povaZzuje vysokyky obezita, vysSiifijem ZivatisSnych tuki
a bilkovin, p&et porodi, pozdni menopauza, pozitivni rodinna anamnézayetks

mellitus, imunodeficitni onemoeni a imunosupres®.

1.11 Typy nadoru a histologie

Primarni zhoubny novotvaéla ctlozniho (nador, ktery vznikérimo v ctloze)
je v 98 % zastoupen karcinomem endometria, ktemikéz ze Zl4zovych buk
endometria. Z hlediskatipobeni estrogéndélime karcinom endometria na dva hlavni
typy.

Typ 1: nddor vznik4 na podklgdelativniho nebo absolutniho zvySeni hladiny
estrogen, tento nador je diagnostikovan dasnych stadiich a ma relatividobrou
prognézu.

Typ 2: tento typ nevznikd na podkladelativnino nebo absolutniho zvySeni
hladiny estrogeln je diagnostikovan v pozgich stadiich a ma horSi prognézu nez
typ 1

DalSimi histologickymi typy rmaze byt karcinom skvamédzni, smiSeny

a nediferencovan{?
1.12 Diagnostika

Diagnostika je zaloZzena na palpé&n gynekologickém vyS&ni (vySeteni
zevnich rodidel, vulvy, pochvyipku, clohy, vaje&niki) veéetré vySeteni pomoci

gynekologickych zrcadel. K definitivnimu stanovestiagnozy je tteba histologické
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vySeteni nadoru, k tomuto vy§eni je nutné ziskat material Zlohy a to pomoci
tzv. separované abraze, kdy odebereme pomoci sgehidastroj material z hrdla
a €la dklozniho. Ri zjiStovani, zda je nador pouze ¥laze nebo se rozdlido dalSich
orgamn téla, jsou nutna dalSi vy&eni — staging (cystoskopie, rektoskopie, RTG srdce
plic, intravendzni vyltovaci urografie, CT vySgni).Velmi vyznamné fi diagnostice
nadoru &la cklozniho je ultrazvukové vySemni. \EtSina karcinom téla délozniho je

zachycena v¥asném stadiu f:*?

1.12.1 Klinické pfiznaky

V klinickém obraze dominuje t&fvzdy krvaceni z pochvy mimo mensténa
cyklus, nefastji v menopauze. Krvaceniiie byt fizné intenzity — od slabého Spim
az po silné krvaceni. Bolest a jindigmaky jsou ¥tSinou projevem pokkidlého

onemocgni.®*?

1.13 Lokalizace a §eni

Rust karcinomu dla déloZzniho z&ina na ohrageném mist, odtud se $i bud’
pies svalovou s$hu a dale do malé panve nebo roste ve &quolypu do dutiny 8lozni.
PokraiilejSi piipady se propaguji cestou lymfatickou a hematogddador nejast;i
metastazuje do plic, kosti a jafef’

Tab.¢. 5: TNM Klasifikace™?

TNM FIGO o
kategorie|stadium Rozsah postizen
TX primérni nador nelze hodnotit

TO bez zndmek priméarniho nadoru

Tis 0 karcinomin situ, preinvazivni karcinom
T1 I nador omezen ndlo délohy

Tla 1A nador omezen na endometrium

T1b IB nador postihuje mémez ¥2 myometria

16



Tlc IC nador postihuje %2 a vice nez %2 myometria
T2 I nador infiltrujec¢ipek, ale negi se mimo dlohu
T2a A infiltrovany pouze endocervikalni zlazky
T2b 1IB invaze do cervikalniho stromatu
a/nebo N1 lokalni a/nebo regionalnitedii uvedena pg
3 . T3a,b,N1aFIGOIllABaC
nador infiltruje serézu anebo adnexafifpym Stenim ci
T3a A metastdzami) anebo nadorové nky vascitu neb
v peritonealnim vyplachu
T3b 1B postizeni pochvy @mé Steni nebo metastazy)
N1 lnc metastazy do pelvickych nebo paraaortalnizin
T4 VA nador postihuje sliznici ntového néchyie nebo sliznici $eva
(pozn.: gitomnost bul6zniho edému nestke klasifikaci T4)
M1 IVB vzdalené metastazy
regionalni mizni uzliny( panevni-hypogastrické, zav ilicke,
N spolané ilicke, parametrialni a sakralni; paraaortalni)
NX regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO v regionalnich miznich uzlinach nejsou metastaz
N1 metastéazy v regiondlnich uzlinach
M vzdalené metastazy
MX vzdalené metastazy nelze hodnotit
MO nejsou vzdalené metastazy
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Tab.&. 6: Stadia nadoru (eenych z vysledk stagingovych vyseenif®

Stadium O: nador jedt neinfiltruje sény délohy

Stadium I nador je pouze vdbze

Stadium Il nador se rozsl do ¢ipku

Stadium 111 nador se roz#l do pochvy nebo na povrcleéldhy

Stadium IV: se @&li do skupin:

IV A: nador se roz8l do koneniku nebo m&ového

méchyre

VB nador se roz#&l do casti tla, kterd jsou od &ohy

vzdalena (naip do plic)

Prognostické faktory- velky vyznam pro prognézu onema@an ma stanoveni zralosti
karcinomu endometria — gradingu (G1- timmbdiferencovany, G2 - igdre dobre
diferencovany, G3 — malo diferencovany az nedifeogany).Prognostické faktorydi
nadory €la &loZzniho do dvou zakladnich skupin a to s vysokyrikeim (nadory G3,
invaze do myometria %2, s postizenim lymfatickychnjz pozitivni peritonedlni lavazi
a s protistdnim do hrdla, clear-cell karcinom, karcinosarkans nizkym rizikem (G1,
G2, invaze do ménneZ % myometria). Pacienti v I. klinickém stadasdhuji 5letého
pieziti v 85 %, pacienti ve Il. klinickém stadiu v 78 ve lll. klinickém stadiu ve 49 %

a ve IV. klinickém stadiu pouze v 19 45®

1.14 Terapie

1.14.1 Chirurgicka l&ba

Metodou volby u pacientek klinického stadia |-l ghirurgicka léba. Strategie
opera&ni &by vychazi z rozéleni pacientek podle stupmizika. Toto je nutné stanovit
jiz predoperané (predevsim grading a hloubku invaze do myometria). r@gee vzdy
zahrnuje odstrami cklohy a vajénika a peritonealni lavaze, ke které se dle rizikovych

faktora pridava lymfadenektomi€&?
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1.14.2 Radioterapie

V piipact kontraindikace chirurgického vykonu je indikovanaamostatna

kurativni radioterapie. Indikace poopé&maradioterapie vychazi z rozsahu onendoén

Pooperani radioterapie je indikovana vzdy vipad: postizeni lymfatickych uzlin

a u pokrgilejSich nalea (od stadia T2b). Od stadia T3b vySe je metodolbyol

kurativni radioterapie (kombinace zevni radiotezambrachyterapié

2,13)

Kurativni radioterapie: primarni radioterapige aplikovana fi kontraindikaci

oper&niho vykonu, @ odmitnuti operace nemocnou,ii phnoperabilnich pokrélych
stadiich — T3b, T4. Samostatna brachyterapie jé&kawdna u naddgr Tla,b, G1, 2

u vy8ich stadii by sedta brachyterapie kombinovat se zevni radioterapi.

Kombinace zevni radioterapie a brachyterapie:

zevni radioterapie - standardni frakcionace 5 x21®y/tyden, davka 45 Gy
brachyradioterapie — 3 x 5-7 Gy nebo 28,0 Gy ve 2ateral® od stedu
aktivni délky aplikatoru, aplikace 1 x ty&n

planovacim cilovym objemem (PTV) u brachyradioteraje objem celé
delohy, ¢ipek a proximélnéast vaginy ( 2-3 cm)

brachyradioterapie je prov&ta endometrialnim aplikatorem nebo

uterovaginalnim aplikatorem (HDR afterloadingowysproj)*>

Samostatna brachyterapie:

davka 5 x 7,5 Gy nebo 4 x 8,5 Gy ve 2 cm later@ld stedu aktivni délky
aplikatoru, aplikace 1x tyan

planovacim cilovym objemem (PTV) u brachyradioteraje objem celé
delohy, ¢ipek a proximalnéast vaginy (2-3cn®

19



Paliativni radioterapie: je indikovana individuald dle celkového stavu
nemocné a dle rozsahu onemaétin U 4. stadia indikujeme zevni radioterapii néasb
panve individuala dle celkového stavu nemocné a v zavislosti na gaemém
chirurgickém vykonu. V fipad rozséhlych krvécejicich tumboru nemocnych,
u kterych je kontraindikace k celkové i kratkododn@estezii - mize byt indikovano
jednorazové ozéni dlohy davkou 10 Gy

1.14.3 Chemoterapie

V primarni l&b¢ karcinomu se neprosadila, obvykle se uplp u pokragilych
pripadi a recidiv. PouZivaji se kombinace ke zvySeni efelé&by. Obsahuji

cyklofosfamid nebo fluorouracif!
1.14.4 Hormonalni terapie

Indikace - metastazujici karcinom a recidivujichemocrni. NejwtSiho

uplatréni dosahl derivat 17-hydroxyprogesteronu medroxyesteronacetat (MPAY.
1.15. VedlejSi @inky radioterapie

Rizika postiZzeni zdravych tkani a orggeou jednim z nejvyznangjsich kritérii
pii samotné indikaci radioterapie (brachyterapie neeeni ozéeni), volE druhu
ionizujiciho z&eni a jeho energie, frakcionace radioterapig, tyorb¢ ozaovaciho
planu (p@et oza&ovanych poli, vykryti zdravych tkani a rizikovychgani atd.),
pii volbé polohy pacienta a uZziti fixaich ponticek, voll vySe davky, indikaci a typu
eventudlni radiopotenciaceradioprotekceé® ¥

1.15.1 Rozdleni neZzadoucich @ink radioterapie

Lokalni radia¢ni reakce:jedna se o zgmy zpisobené ve tkani prochazejicim svazkem
ionizujiciho zé&eni. Obtize byvaji omezeny na é@aanou oblast.
Systémové radini reakce: souhrng nazyvané poiradéai syndrom. Byvaji velmi

nespecifické, obvykle jsou popisovany jako subjeiitipfiznaky charakteru celkové
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Gnavy, ztraty zajmn, bolesti hlavy, malatnosti, nechutenstvi, nevdinag zvraceni.
Objevuji se zvlast u velkych ozéovanych objem, zejména v oblastiiltha. Mezi
systémoveé nezadouctioky |ze z&adit i komplikace hematologické (2my v krevnim
obraze), plynouci z oréni WtSiho objemu kostni fdné. Krvetvorné organy péit
k nejcitlivejSim tkanim na ionizujici zani. U dosplého je aktivni kostnii@n zejména
v panevnim pletenci, obratlich a lebce.
» Erytrocyty jsou pongrné radioresistentni, ale jejichigdchudci erytroblasty
a retikulocyty jsou na zani citlivé. Ri poklesu erytrocyit se sniZzuje saturace
tkani kyslikem a sniZuje se citlivost na terd.
= Trombocytysou na ozéeni celkem resistentni.
» Granulocytyjsou k ozéeni citlivé. Ri jejich poklesu se sniZuje bakterialni
obrana organismu. Celkem rychle regeneruiji.
» Lymfocytyjsou na ozgeni nejcitliwjSi, hlavre v lymfatickych uzlinach. Jejich

nedostatek zgsobuje snizeni imunity**®

Hematologické komplikacekrvetvorna tké& pati mezi nejcitliwjSi na oz#éovani.
Riziko hematologickych komplikaci vista [fi ozatovani &tSich objend a v oblastech,
kde je relative hodreé krvetvorné kostniigtné (panev, patg. Zmeny v krevnim obraze

podrécuje i predchozi nebo séasna chemoterapit:*¥

Casné radi@ni reakce: tykaji se tkani, jako jede ¢i sliznice jednotlivych orgén
Tyto tk&ré jsou charakterizovanyastym busénym dlenim kmenovych buik,
ze kterych vznikaji diferenciaci zralé fumk buiky s omezenou Zivotnosti. Vzhledem
k rychlému busénému cyklu tyto tk&é reaguji rychle i na ozéni a pormarné rychle
dochazi i k hojenithto reakcf!**¥

Pozdni radi@ni reakce:tykaji se tkani a orgdins pomalym bu&nym obratem, jako
jsou jatra, ledviny, srdce, plice, centralni negvsystém, svaly nebo podkozi. Ragtia
reakce v takovych tkanich se objevuje po tydnecimé&sicich po ukoeni oz@ovani,

ma charakter atrofie, u parenchymatéznich aigéothazi ke snizeni funk&é:?
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1.15.2 VedlejSi dinky zareni — akutni

Vznikaji bkéhem ozé&eni nebo kratce poém. Mechanismem zodpd&gnym za akutni
reakci je poskozeni kmenovych kntkadni typu H - hierarchicky typ tkéni
charakteristicky vysokoud&tici aktivitou kmenovych bufk, jedna se o tk&nvelmi
radiosenzitivni. Kkovym faktoremc¢asné morbidity je ptet frakci a nikoli velikost
jednotlivé davky. Prah pro poSkozetdsré reagujicich tkani je nizky, a tak i mala
davka aplikovana vicekrat agobi poSkozeniéthto tkani. PosSkozeni je velmi rychlé
a nastava po prvnich daehich.Casna radigni morbidita nfize byt i zavazna, malokdy
vSak pro pacientaipdstavuje zasadni nebegpena rozdil od morbidity pozdni.
VétSinou se spontagnupravi do dvou tydin po ukorgeni oz#ovaciho cyklu. Velmi
tézké akutni reakce vSak mohou perzistovat fA&du mnoha tydinh a v rékterych
pripadech fejit piimo v morbiditu pozdn?

Casna morbidita je dana podkozenim kmenovychshupchle proliferujicich
tkani. Kront tohoto klasického mechanismu zname ale i jiny raeigmus vzniku
¢asné morbidity, takzvany efekt nezavisly na zalbippmek. Spaiva v iritaci ugitych
tk&iovych strukturci receptoi, coZz vede k projevu akutnich nezadoucicnki.
Akutni reakce nezavisla na bigné smrti nastava typicky hned natatku ozaovaci
série,¢asto jiz po prvnim oZéni. Rikladem je neused zvraceni pi ozarovani kicha,
edém mozku po oténi hlavy nebo celkova Unavé pzaovani velkych obijerin (celé
bricho apod.f?

Vzhledem k zafeni prace budou zminy jen akutni zrny, které se mohou

vyskytovat @i ozaeni gynekologickych nador

Kiize- pii vyuziti megavoltdZni radioterapie s efektenidat kize nejsou kozni reakce
tak zavazné a limitujicimi se stavaji dalSi rizikosrgany. Na vzniku koznich zm se
podili kron® ozaovacich podminek také typike, lokalizace a pouzivanikterych
léka.

Kozni zrménou 1. stupéje erytém

2. stupr je radiodermatitis bullosa, po které mohou vznjkaty

3. stupé radiodermatitis necrotica je nejzavaji, nenglo by k nsmu dojit™®
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Tenké skevo — je jednim z nejilezit¢jSich kritickych organ v radioterapii vibec,
pro jeho univerzalni fitomnost v dutig briSni. Velmi vysoka davka na kratky dsek
tenkého seva niize vést k nekroze, péit ¢i perforaci (morbidita sériového organu),
velky objem tenkéeho sva ozéeny stedre vysokou davkou vede zase k malabsobci,
sklonu k infekcim¢i iontovym dysbalancim (morbidita paralelniho onganTaké

v ¢asné morbid# hraje vyznamnou roli celkovy objem deéaého tenkého igva.
Casna morbidita je Zpobena podkozenim slizni vrstvy enterocyi a projevuje se
obligatre prijmem nastupujicim koncemietiho tydne frakcionované radioterapie
s maximem ve étvrtém tydnu. Poiradii enterocolitidy se projevuje nauseou,
nadymanim, kecemi, hlenovitymi az krvavymi gimy. Citlivost k ozdeni klesa
od tenkého geva smirem ke konéniku. Risobenim na hladké svalstvorest se
zrychluje peristaltika.

Tlusté stevo a konénik - jsou o gco odolrgjSi. i ozarovani malé panveéasto vznika
radiani proktitida — sliznice je z&tlivé zmenéna, gekrvend, snadno krvaci. Rizikem
je vznik chronickych kedi, sten6z a pisli. Tolerance rekta na &ni je asi 60 Gy/6
tydna, je-li aplikovana vyssi davka nesmi byt @ cely objem séva. V I€bé prijmu

pii ozarovani v oblasti dutiny iiSni jsou indikovana antidiarhoika (Imodium, Regsec
Pokud je piijem jakkoliv netypicky, jefeba vylodit jiné priciny, nagiklad infekeni.
Mocovy nechyi - k oz&eni je celkem rezistentni (tolekami davka je fiblizné 60-65
Gy/6-6,5 tydne). Akutni radéai cystitida nastupuje jako typick@asna reakce koncem
tretiho tydne frakcionované radioterapie. Projevigec¢astym mdenim s palenim
a krecemi. Nekdy dochdzi i k retenci nte s nutnosti cévky.

Zenské pohlavni organy po celkové davce 1,7 Gy aplikované frakcion@vaastava
dotasna sterilita. Po davce 6-13 Gy je trvalad starilibdvka do 20 Gy wadi

i hormonalni produkci ovariiCim je Zena mladsi, tim vy3si kasinadavka musi byt

dodand®24
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1.15.3 VedlejSi dinky zaieni — pozdni

Pozdni zminy mohou vznikat 6 gsial az rekolik let po skoweni l&€by. Hicinou
vétSiny pozdnich poSkozeni je poruSeni drobnych ceévelojivové tkadd. Empiricky
byly uréeny toleragini davky orgaf a tkani na z&ni, stanovujici nejvyssi davky
z&eni, které jestnezpisobi nevratné zémy na organech nebo tkanich.

Minimalni toleranéni davka (TD 5/5) je davka z#eni, kterA @ ozaovani
za standardnich podminek négpbi vice nez 5 %&tkych komplikaci v pibéhu 5 let
po oz&ovani.

Maximalni toleranéni davka (TD 50/5)je davka z#eni, ktera fi ozaovani
za standardnich podminek vede u 50 % nemocnyéhkikrn poskozenim v gbéhu 5

let po oz#ovani™®

Organy a tkaw jsou dfleny do 3 ¥id v zavislosti na toleranci k #ani ™ (Piloha 4,
tab.c. 4.1, 4.2., 4.3)

» |. tFidy radig&ni poSkozeni rize vést k umrti jedince
= I, tFidy umrti jedince nastava vyjinie¢
= |Il. t Fidy poSkozeni k smrti nevede
Kiize - po akutnich reakcich 2. a 3. stépvenika indurace, dale atrofie s omezenim
tvorby mazu a potu, nepravidelné rozlozeni pigmeftegasgji depigmentace)
a teleangiektasie.
Tenké a tlusté $evo, konénik - zmeny hlavre v podsliznénim vazivu a siné streva,

dochézi k poruse vgtbavani Zivin. MZe se objevit zat s krvacenim a tvorbou pét

nebo perforaci géva. Nefasgji vznikaji pisStle rectovaginalni po oxéni malé panve.
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Mohou se vytvéet konvoluty ze sevnich Klgek, zvlas& tam, kde bylo
pied oz#ovanim operovano.

Mocovy nechy# - dochézi k fibrozni f@mené stny maiového mndchyie az
k zvraStnému ndchyti s maximalni kapacitou do 50 ml. Nemocni séZsfi
na krvaceni, dysurii,flke¢e a stalé nuceni k rveni.

Cévy- dochéazi ztlughi cévni stny az k jejimu kompletnimu uzé&w. Doba latence
dlouha az 25 i vice r@kpo ozaovani.

Skelet- maze dojit k osteoradionekroze a spontannim fraktuya&enych kosti.
Periferni nervy kone&nym disledkem niZe byt zjizveni a zdeni nervové drahy

s klinickym obrazem parestezii a pafe?’

Pro hodnoceni zavaznosti poSkozeni ofigantkani jsou stanovenyazné stupnice
a kriteria toxicity. V této praci jsou pouZzita Keiia pro hodnoceni projévtoxicity

podle doporteni Swtové zdravotnické organizat®é)

Tab.¢. 7 Hodnoceni vybranych projevoxicity podle doporéeni Setove zdravotnické
organizace (WHO$?

Stupei toxicity
0 1 2 3 4
Projevy o o _ ] ] ] o
o zadne mirné grimérené vyrazné &zké
toxicity
leukocyty
> 4,0 3,0-3,9 2,0-2,9 1,0-1,9 <10
(x10°/1) ’
granulocyty 1,5-1,9 1,0-1,4 0,5-0,9
(X109/|) 22’0 ’ ’ ] ’ ] ’ < 0,5
trombocyty 75-99 50-74 25-49
(x1071) >100 <25
hemoglobin
>110 95-109 80-94 65-79 <65
(a/l) N
krvaceni zadné petechie mirna velka krevni neghidt
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krevni ztrata ztrata krvaceni
nausea, o prechodné | zvraceni, nutng neovlivnitelné
; zadné nausea ) ) )
zvraceni zvraceni lecba zvraceni
Ny - piechodny| déletrvajici | nesnesitelny, | hemoragicky
prijem zadny o ]
<2 dny >2 dny | vyzadujici l€bu | s dehydrataci
) o ) . _ distenze sev,
zacpa Zzadna lehka ¢S distenze stv )
zvraceni
ulcerace ]
. ] ulcerace nutna
o o ] S moznosti o e
sliznice Zadny erytém ) vyZaduijici parenteralni
tuhych .
. tekutou stravu vyziva
pokrmi
sucha exfoliativni
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2. Cil prace a hypotéza

2.1 Cil prace

V praci je hodnocena a porovnavana toxicita radagie u Zzen s karcinomem
¢ipku a tla cklozniho ve ¥ku nad 60 let oproti mladSim pacientkdm. Jsou si&ap
zmeény v krevnim obraze ipd l&bou a po ni a vyskyt poiradiaich komplikaci
v oblasti m@ového ngchyie a konéniku. Zeny byly Iéeny na Onkologickém odteni
NemocniceCeské Budjovice a.s. v letech 2001 — 2008.

2.2 Hypotéza

Toxicita radioterapie karcinomtipku a tla déloZzniho je vySSi u Zen nad 60 let.
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3. Metodika

Potebna data jsem ziskala z kartotéky padie@nkologického od&eni
NemocniceCeské Budjovice a.s., které byly na tomto afléni oz&ovany v letech
2001-2008. Budu porovnavat rozsah ioxéni a toxicitu u 25-ti pacientek
s karcinomem ¢gloznihoc¢ipku starSich 60-ti let oproti skugi25-ti mladSich pacientek.
Stejné hodnoceni bude provedeno u 25-ti starSichsdearcinomeméta délozniho

oproti 25-ti pacientkam vegku pod 60 let.
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4. Vysledky

Pacientky jsem roztila dle wku a jejich diagndzy na skupiny I. — IV. po 25-ti
Zenach. V I. skupih jsou pacientky mladSi 60-ti let s karcinomerodniho ¢ipku
vékovy pumer Zen byl 48 let, median 51 let (35-59 let). Drigh@pina obsahuje ste&jn
velky soubor pacientek s karcinomendlakniho ¢ipku median 64 let (60-84 let),
vékovy prmmér pacientek byl 66 let. V nasledujicich skupinadouj pacientky
s karcinomem &ozniho €la. Do lll. skupiny jsem Zadila pacientky s @gmernym
vékem 54 let, median 54 let (45-59 let). Ve IV. skupjsou pacientky starSi 60-ti let -
median 70 let (60-88 let) pmerny veék 71 let.

Informace, které jsem si vypsala z kartotéky padiemkologického odéeni

jsem zpracovala darehlednych grat.

1. Vtomto grafu jsem uvedla stadia dle FIGO kiaade u zhoubnych nédor
délozniho¢ipku, pacientky jsem roztla dle wkové kategorie na mladsi a starSi 60-ti

let.

Graf ¢.1: Stadia FIGO u pacientek se zhoubnym nadorgazdihocipku

Stadia FIGO - doznicipek
12
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1B 1B1 1B2 1153 1l 1B IVA
Sadia
0O Cipek mladsi 1. O Cipek starsi Il
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2.V nasledujicim grafu jsem uveddGO stadia dle jejickietnosti u Zen s karcinomem

délozniho €la.

Graf¢. 2: Stadia FIGO u pacientek se zhoubnym nadorgazuiho tla

Stadia FIGO -dbzni o
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3. Dale jsem se zatiila na zngny v krevnim obraze po d&¢, kterd zahrnovala
bud” samotnou zevni radioterapii nebo kombinaci s cherapii ¢i brachyterapii.

Pacientky jsem roztila do skupin dle priméarni diagnézy &ku ( I. — V. skupina).
I. skupina — pacientky mladsi 60-ti let s karcinomdloznihocipku

V této skupir je 25 pacientek, u kterych byla aplikovana radagéee do celkovych
davek 45-46 Gy na oblast panve & lpachyterapii byla pouzita frakcionace 3 — 4% 5
7 Gy. Celkem 22 pacientkam byla podana chemoteeogiedevsim cis platina - 20x
(carbo platina 2x). Dle zém v krevnim obraze jsem pacientkiiipdila k jednotlivym
stupiim toxicity (G0-G4), které stanovila &ova zdravotnickd organizace (WHO). Ke
zhorSeni krevniho obrazu, tedy i stéptoxicity doSlo u 13 pacientek (graf 3).
NejvySSim stupém, ktery se u této skupiny projevil, byl grade 3Jedné pacientky,
dalSim byl grade 2, ktery se vyskytl ie¢h Zen.Hematologicka toxicita grade 1 se
projevila u 9 pacientek. Celkem u 12-ti nemocnyehyia zjiS€na Zadna toxicita.

Tab.¢.8: Hematologické toxicita u pacientek mladSichtidet

Stupné toxicity
Lééebna modalita G1(9) G2 (3) G3(1) G4 (0)
TRT + BRT + CHT 6 1 1 /
TRT + CHT 1 2 / /
TRT 2 / / /

(TRT-zevni radioterapie, BRT — brachyterapie, CHiBmoterapie)




Graf.¢. 3: Toxicita v zavislosti na e
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Il. skupina — pacientky starSi 60-ti let s karcirmdloZnihoc¢ipku

Skupina obsahuje stejnvelky soubor pacientek jako I. skupina. Zeny byly
z&eny na oblast panve do celkové davky pohybujioi sEzmezi 45-46 Gy (graf.8)
v kombinaci s brachyterapii ve 3-4 frakcich po &Y. Celkem 14 pacientkdm byla
podana chemoterapie k potenciadiera, gedre cis platina (9x), poté carbo platina (4x)
a pouze 1x byl vyuzit ifosfamid. Ve vyssékové kategorii jsou zastoupeny vSechny
Ctyfi stupre toxicity, grade 1 se projevil u 11-ti pacienteka@e 2 u 6-ti Zen, grade 3
a 4 se objevily jednou (graf.4). Celkem u Sesti pacientek nebyla Zjist zadna

toxicita.
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Tab.¢. 9: Hematologické toxicita u pacientek starSickti6et

Stupné toxicity
Lééebna modalita| G1 (11) G2 (6) G3 (1) G4(1)
TRT + BRT + CHT 4 1 1 /
TRT + BRT 4 1 / /
TRT + CHT 2 2 / /
BRT + CHT 1 / / /
TRT / 2 / 1
Graf¢. 4: L&ebna terapie a nasledné&m stupr toxicity
Toxicita - 1l. Sk.
6
5
4
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1 4 |
o T T
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[ll. skupina — pacientky mladsi 60-ti let s karaimem dlozniho €la

Do skupiny jsem Zadila soubor 25-ti Zzen s c&ldzniho €la. Nejuzivasjsi
frakcion&ni schéma pro brachyterapii bylo 3 x 5 -7 Gy. ©Ge&k davka dodana
pii radioterapii do cilového objemu (panev) byla 4¢.GJ mladSich pacientek
chemoterapie indikovana nebyla, avSak nasledketbylédoSlo i vtéto skupth
ke zménam krevniho obrazu. Objevilo se zhorSeni na pgmade (6x). U ¥tSiny
pacientek (19) se toxicita neprojevila. Vyfila jsem jen tabulku, neni vhodné

zpracovavat graf jako u ostatnich skupin, vhledemedostatku zgmy stupia toxicity.

Tab.¢ 10: Hematologicka toxicita u pacientek mladsicktiget

Stupné toxicity
Lé¢ebna modalita G1 (6) G2 (0) G3(0) G4(0)
TRT + BRT 6 / / /

IV. skupina — pacientky starSi 60-ti let s karcirmamdloZniho tla

Zatazeno je 25 pacientek s karcinome#todniho tla. Zenam byla aplikovana
radioterapie do celkovych davek 40 Gy a brachyierap velikosti frakce 3 x 5-7 Gy.
Chemoterapie se vyuzila pouze u 3 pacientek, 1yplatna, 1x ifosfamid a 1x carbo
platina. Dvanact pacientek absolvovalébé bez akutnich projévtoxicity. DalSim 7

nemocnym byl zji&n grade 1 a 6-ti Zenam grade 2 (grab).
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Tab.¢. 11: Hematologické toxicita u pacientek starSiottiget

Stupné toxicity

Lééebna modalita G1 (7) G2 (6) G3 (0) G4(0)
TRT + BRT + CHT / 1 / /
TRT + BRT 6 4 / /
TRT + CHT / 1 / /
BRT 1 / / /

Graf ¢. 5: Stupr toxicity u pacientek starSich 60-ti let s karcimmmdlozniho tla
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4. Dale jsem u stejnych skupin pacientek hodno#aematologickou toxicitu spojenou

zejména s radioterapii a téifomnost pijmua a dysurie. (shrnuto v gratu 6 a 7)
I. skupina - pacientky mladsi 60-ti let s karcinemeloznihocipku

NejcastjSim ozaovacim objemem byla panev — 25 Zen. Celkové davky
aplikované p radioterapii se pohybovaly od 35 Gy po 50,4 Ggjcastji vSak davka
45 — 46 Gy. U pacientek se vipehu radioterapie objevily gimy razné intenzity
a paleni g moceni (dysurie). Léky na pmy byly predepsany sedmi pacientkam
Z dvanacti zen, u kterych se tyto obtiZe projevigdna pacientkieSila obtize pomoci
Zivocisného uhli. Palenifpmoceni se objevilo u Sesti pacientek a ve dvéipgrech

byla predepsana antibiotika.

Tab.¢. 12: Nehematologicka toxicita a jejcha

Poiradia¢ni komplikace
Lécba prijem (12) | palenif moceni (6) | antidiarhoika ATB
TRT+BRT+CHT | 9 3 4 1
TRT+CHT 3 2 3 1
TRT / 1 / /

Il. skupina - pacientky starsi 60-ti let s karciremdloZniho¢ipku

Zeny byly z&eny na oblast panve - 24 pacientek u posledni piégiebyla
provedena pouze brachyterapie. ddsgjSi celkové davky aplikované&igadioterapii se
pohybovaly v rozmezi 45-46 Gy (graf8). Poiradi&ni komplikace v oblasti rekta se
vyskytly celkem u 16-ti pacientek, deseti z nichsely byt gedepsany antidiarhoika.
Potize s palenim fp moceni se objevily u 6-ti Zen pouze jedné pacientcéy by

piedepsany antibiotika.
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Tab.¢. 13: Nehematologicka toxicita a jejcha

Poiradia¢ni komplikace
Lécba priajem (16) | paleni$ moceni (6) | antidiarhoika| ATB
TRT+BRT+CHT | 6 1 5 1
TRT+CHT 1 1 / /
TRT+BRT 3 3 1 /
TRT 5 1 4 /
BRT 1 / / /

[ll. skupina - pacientky mladsi 60-ti let s karminem @loZniho tla

VétSina pacientek v této skugirbyla zé&ena na oblast panve — 16ipgadi,
u zbylych 9-ti pacientek byla aplikovana pouze hyaerapie. Rijmy se vyskytly
celkem ve 12-ti fipadech, tiSici Iékyfiedepsali €k sedmi Zenam. Palenfipmoceni

bylo evidovano u 4 Zen, pacientky se obesly bebiatk.

Tab.¢. 14: Nehematologicka toxicita a jejcha

Poiradia¢ni komplikace
Lécba prijem (12) paleni» moceni (4) | antidiarhoika| ATB
TRT+BRT | 11 3 7
BRT 1 1 / /
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IV. skupina - pacientky starsSi 60-ti let s karcirmmdlozniho tla

| vtomto souboru pacientek bylaigéa hlave oblast panve — 23ipadi, 2x
byla aplikovana brachyterapie. PotiZze &y rizné intenzity po oZéni se objevily
u 16-ti pacientek, deseti pacientkhm museli byedppsany léky. Poiradiai
komplikace v oblasti mmvého néchyie byly zaznamenany u Sesti Zen, zviladly je

bez antibiotik jedna pacientka pila urologiciaj.

Tab.¢. 15: Nehematologickadba a jeji 1éba

Poiradia¢ni komplikace
Lécba prijem (16) | paleni$ moceni (6) | antidiarhoika| ATB
TRT+BRT+CHT | 1 / / /
TRT+BRT 14 5 9 /
TRT 1 1 1 /
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Graf ¢. 6: ObtiZze spojené sigmy, které se vyskytly po #éni, v zavislosti na e

(v grafu jsou porovnany vSechgiyii skupiny pacientek)
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Graf ¢. 7: Poiradidni obtize v oblasti mmvého néchyfe vzhledem k zvolené terapii

(grafu jsou skupiny pacientek I. — 1V.)
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5. V néasledujicim grafu jsem uvedla hodnoty cellawvylavek, které byly aplikovany
pii zevni radioterapii. Jsou zde zaneseny vSechnkupisy pacientek rozdenych
dle wkové kategorie a primarni diagn6zy. Rozmezi celkbwgtavek se pohybovalo od
25 Gy po davku 50,4 Gy.

Graf ¢. 8: Celkové davky aplikované&ipadioterapii
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6. NegastjSi frakcionace brachyterapie u natlaklozniho ¢ipku a @lozniho Ela.

Nejhojrgji se vyuZzilo 5-7 Gy v 3-4 frakcich.

Graf ¢. 9: Frakcionace brachyterapie
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7. DalSi graf poukazuje na vyuziti chemoterapidaBaplikovana zejména u karcinomu
délozniho ¢ipku. Ri 1é¢bé karcinomu dloZzniho &la se vyuzZila pouze u 3 pacientek

z 50-ti. Nefastji byla podavéana cis platina.

Graf ¢. 10: VyuZziti chemoterapie
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8. Nasledujici graf znazimje wkovou strukturu pacientek se zhoubnymi nadory

déloznihocipku a @&loZniho &la.

Graf¢. 11: Wekova struktura pacientek s cdagnihocipku a @¢lozniho €la
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9. V nasledujicich dvou grafech jsou uvedeny tyagtaru dle jejich histologie

Graf¢. 12: Zhoubné nadoryetbZznihocipku
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Graf¢. 13: Zhoubné nadoryetbzniho t&la
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5. Diskuse

Ve své praci jsem zpracovavala soubor 100 pacientedccinomem &ozniho
¢ipku a @lozniho &la. Nemocné jsem si roélila dle wku a primarni diagnozy n#yfi
skupiny, v kazdé skupinbylo 25 pacientek. Zeny byly dény na Onkologickém
oddleni Nemocnice eskych Budjovicich a.s. v letech 2001 aZ 2008. Zvolila jsém s
pacientky, u kterych byla aplikovana samostatnénzeadioterapie nebo radioterapie

v kombinaci s brachyterapii.

Ve statistice se uvadi, ze defrgji se zhoubny nadorétbzniho ¢ipku objevuje
ve wkovém rozmezi 40-50 let, z mych vyslédkyplyvd — maximum vyskytu je
ve wku od 55-ti let do 64 16f) Maximalni vyskyt zhoubného nadorglazniho tla
dle statistik je u postmenopauzalnich Zen, htaxawku 65-75 let” Vekova struktura
pacientek v mé praci se pohybuje mezi 50-59 lethi&em k menSimu gtu
zpracovanych dat se mohou vysledidkavé struktury od statistickych Gdajmirng

liSit.

Nadory d@lozniho ¢ipku i clozniho tla jsem rozdlila dle FIGO klasifikace.
Nejcetrgji bylo zastoupeno stadium IlIB - 4 x mladSi a 1%tarSi pacientky
s karcinomem &ozniho ¢ipku. U pacientek s karcinomem endometria bylo icejv
zastoupeno IC stadium - 12 starSich a 5 mladSich g&dium IB - 12 mladSich

pacientek.

Zanxtila jsem se na poiradiai zmény v krevnim obraze, které se projevily
piedevdim Ubytkem hemoglobinu (anemii) a leukibcfieukopenii). Zeny jsem
pritadila Kk jednotlivym stuipim akutni radiani toxicity (G0-G4), dle dopotieni
Swtové zdravotnické organizace (WHEJ. Vysledky skupin I. - IV. se stejnou
diagnézou jsem mezi sebou porovnala. U pacientafSish 60-ti let s karcinomem
délozniho hrdla doslo ke zné v krevnim obraze, bez ohledu na vySi stmelkem u
19-ti zen (76 %) zatimco u mladSich pacientek pouz&3-ti Zzen (52 %). Zgmy
v krevnim obraze potencuje iquichozi nebo séasna chemoterapi®’ Ve skupirt 1. a

II. s karcinomem &ozniho ¢ipku se mi tento poznatek potvrdil. Zny v krevnim

46



obraze se projevily zejména u nemocnych, kteryma byplikovana (44%).
Chemoterapie byla vice vyuzita u pacientek s karmem dlozniho ¢ipku nez
s cEloznim &lem, coZ koreluje s udaji v literae(*? U pacientek mladsich 60-ti let
s karcinomem endometria doslo ztkerSeni stupnhcelkem v 6-ti pipadech
(24 %) zatimco u starSich pacientek semhgrade u 13-ti Zen (52 %). Toxicita byla
celkow mére vyjadiena, tento fakt ize byt zgsoben tim, Ze v & karcinomu
délozniho tla se piliS nevyuzila chemoterapie. Diky kombinaci chirierg radioterapie

je dosazeno velmi dobrych terapeutickych vysiedi

Nehematologické poiradiai komplikace se u nemocnych s karcinomem
endometria objevily v 60-ti % a tofipkombinaci zevni radioterapie a brachyterapie,
v literatire se uvadi vyskyt komplikaci v 38 €. Fri samostatné brachyterapii jsou
uvactny komplikace ve 4 %, dle mych vysledise u pacientek ¥p samostatné
brachyterapii komplikace téth neobjevily. U nemocnych s karcinomenglaniho
¢ipku se v literatte uvadji poiradiani komplikace ve 20-ti %, vyzkumem se mi
potvrdily poiradigni komplikace u 62 % z€fi.

Nejcastjsi frakcion&ni rezim brachyterapie pouzivanyi pécbé zhoubnych
nadofi délozniho ¢ipku byl 4x7 Gy, v literarnich pramenech se uvékoj jeden
z moznych frakcionmich rezini.*? V &b zhoubnych nadér dslozniho &la se
nejvice vyuzila brachyterapie ve frakcich 3x5 Glg lkiteratury uvadné jako lI&ebné
schéma aplikovanéiipkombinaci se zevni radioterafi?’ Nejastjsi celkova davka
aplikovana radioterapii ip Ié¢b¢ zhoubnych naddr délozniho ¢ipku byla 45 Gy,
pii 1é¢bé zhoubnych naddrdélozniho €la 40 Gy.

V literature se uvadi jako n&gstjSi histologicky typ nadoru dbZniho ¢ipku
dlazdicobugeny karcinom®® Podle mych vysledk je nejastjsim histologickym
typem také dlazdicobutey karcinom - 37 fipadi (74 %), druhym nepsgjSim
histologickym typem byl adenokarcinom - 1@igadi (20 %). V gipac zhoubnych

nadofi délozniho €la se dle literatury udava jako fejnsjSi endometroidni
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adenokarcinom, coZz mé vysledky také potvrZdjiAdenokarcinom byl zji&h ve 30

piipadech (60 %), dale se vyskytuje papilarni kamtin @gipadi (14 %).
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6. Zawér

Radioterapie pro gynekologické malignity je spojesgadou nezadoucich
vedlejSich dinkt. Ve své praci jsem hodnotila toxicitwChy u Zen, které byly mladsi
60-ti let oproti Zenam starSim s zhoubnymi nadafipku a ¢€la &lozniho.
Hematologicka toxicita byla zji&a ¢asgji u starSich pacientektaiz se zhoubnym
nadorem dloznihocipku (76 %)¢i s endometrialnim karcinomem (52 %). U mladSich
pacientek se projevily hematologické komplikaceangi mfe (nemocné s karcinomem
délozniho ¢ipku - 52 %, nemocné s karcinomentladniho tla — 24 %).
Pfi porovnavani nehematologickych komplikaci byla itda také vice vyjatkna
u starSich pacientek. Vyskytipmu u starSich byl v 64 % oproti mladSim 48 %. Dysurie
se projevila u 24 % starSich nemocnych a u 18 %3$ida. Dana hypotéza o vyssi
toxicité 1écby u starSich pacientek se mi v praci potvrdila.
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7. Kli¢ova slova

= délozni¢ipek

= délozni &lo

= chemoterapie

= karcinom

» poiradig&ni komplikace
» radioterapie

= vedlejsi @inky
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9. Priloha

Priloha 1
Obr. ¢.I: Incidence a mortalita zhoubného nadoréatnihocipku.

C53 = ZH hrdla déloZniho = cerviciz uteri, Zeny
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Obr. ¢ 2: Vekova struktura pacientek se zhoubnym nadoréo¥dihocipku

C53 = 7N hrdla déloZniho - cervicis uteri - Incidence, Zeny
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Priloha 2
Obr. ¢ 3: Incidence a mortalita zhoubného nadoelodniho ¢la.

C54 = 7N téla déloZniho, Zeny

Wivoj v Casze
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Obr. ¢. 4: Vekova struktura pacientek se zhoubnym nadoegendtloZniho

C54 - ZN téla déloZniho - Incidence, Zeny
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Priloha 3.
Obr.¢. 5: Incidence ZN &loZnihocipku ve srovnani se &em

C53 = Hrdlo déloZni - cervicis uteri, Zeny
srowndni incidence w CR s ostatnimi zemémi svéta, ASR - svitowd standard
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Obr.¢. 6: Incidence ZN éoZniho tla (srovnani se gtem)

C54 - Télo déloZni - corpus uteri, Zeny
srovndni incidence v CR = ostathimi zemémi svéta, ASR - svétov] standard
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Priloha 4

Tab.¢. 4.1: Orgény |. fidy

organ | PO 1 TDgs(Gy) | TDsus(GY) | e’
kostni aplazie 2,5 4,5 celq
dien pancytopenie | 30 40 Cast
jatra hepatitis 15 20 cela
25 40 pruh
Zaludek | wed, perforace| 45 55 100 Em
strevo wed, perforace| 45 55 400 €m
krvaceni 50 65 100 ¢m
. ._.1 60 70 cely
mozek infarkt, nekroz 20 80 55 04
micha infarkt, nekr6za 45 55 10 cm
srdce perikarditida 45 55 60 %
plice pneumonitida 30 35 100 crh
15 25 celé
ledvina nefroskleréza 15 20 cela
20 25 pruh
plod odumrti 2 4 cely
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Tab.¢. 4.2: Organy Il. fidy

organ Fz)glv,sekr?izrsm TD 55(Gy) | TD s0/5(Gy) gﬁzfnny
dutina Gstnf vied, 60 75 50 crh
mukositida
kize dermatitis 55 70 100 ém
jicen €z ofagitida, 60 75 75 crh
vied
rektum \ed, striktura | 60 80 100 ém
slinné Zlazy suchost Ust 50 70 50°cm
mocovy mechyt | svrasStly 60 80 cely
mocovody striktura 75 100 5-10 cm
varlata sterilizace - 2 cela
vajetniky sterilizace 2-3 6-12 celé
chrupavka-dit zastavairstu 10 30 cela
chrupavka-dosp., nekréza 60 100 cela
kost - dit zastavaistu 10 30 10 cf
kostvyzrala | rakwra, 60 100 10 cih
skleroza
oko - retina 55 70 cela
oko - rohovka 50 70 celd
oko -¢ocka 50 70 cela
Stitna Zlaza hypofunkce 45 150 cela
nadledviny hypofunkce nad 60 - celé
hypofyza hypofunkce 45 200 cela
periferni nervy neuritidy 60 100 10 €m
stredni ucho otitis media 50 70 celé
. Menierova 60 70
vnitini ucho
chor.
Tab.¢. 4.3: Organy lll. fidy
organ ggf.sekr?lrzrsm TD 55(Gy) | TD s0/5(Gy) gtz)]:?nny
sval-di¢ atrofie 20-30 40-50 cely
sval-dosp. fibroza 60 80 cely
lymfat. uzlina | skler6za 50 nad 70 cela
velké cévy skler6za nad 80 nad 100 1G cm
déloha nekroza nad 100 nad 200 cela
pochva ved, piskl 90 nad 100 cela
prs dit zadny vyvoj 10 15 cely
prs dosp. gterlé):c?eza, nad 50 nad 100 cely
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Planovani radioterapie 6.1.

B panev box1 - Transversal
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Rozlozeni davek 6.2.
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7 vrs

Skupina I. — Delozni cipek - mladsi Pied 16&bou Po l6Eba Pmracvllacm
zmény
TNM vk (TGRVT) Rozsah | BRT CHT :ﬁ:‘;i‘: "‘2;:‘;" :ﬁ,“;:: Li;:‘;' Prijem | Paleni
pT1b2pNiIMO | 48 45 panev | 3x5 Gy cis PT GO GO GO GO X /
T2b N1M1 37 40 panev 4x7Gy cis PT GO GO GO GO X /
pT1b NIMO 42 45 panev | 3x5 Gy cis PT GO GO GO GO X /
pT1bl pNOMO | 41 45 panev | 3x5 Gy cis PT GO GO GO GO / /
T3b NOMO 57 45 panev 4x7Gy cis PT GO GO GO GO / /
pTla NOMO 37 50,4 panev / cis PT GO G1 GO GO / /
pT1b NOMO 51 45 panev 3x5 Gy cis PT GO GO GO GO X /
pT1lb pNOMO 38 45 panev 3x5 Gy cis PT Gl GO GO GO X X X
T3b N1MO 54 45 panev 4x7Gy cis PT GO GO GO GO X X /
pT2b pN1MO 59 45 panev 3x5 Gy / G1 GO GO GO / / /
T2b NOMO 36 45 panev 4x7Gy cis PT GO GO GO GO / / /
T2b NOMO 54 46 panev 4x7Gy cis PT GO GO GO GO / / /
T3NOMO 51 45 panev 4x7Gy cis PT GO GO G1 G1 / X /
T2b NOMO 55 46 panev 4x7Gy cis PT GO GO G1 G1 / / /
T4 N1MO 35 45 panev 3x7Gy cis PT G1 GO G3 G3 X / /
pT1b pNOMO 49 45 panev | 3x5 Gy cis PT Gl GO G2 G2 / / /
, CisPT+
T3b N1MO 58 45 panev / Ifosfamid GO GO G2 G2 X X X
, CisPT+
T1b2 NOMO 46 45 panev / Ifosfamid GO GO G2 G2 X X X
T3bNOMO 56 46 panev / / GO GO G1 G1 / X
T1b2N1MO 38 46 panev 4x7Gy cis PT GO GO G1 G1 X / X
. carboPT+If
T3a NOMO 46 45 panev 4x7Gy osfamid GO G1 G1 G1 / / /
T4 N1M1 59 46 panev 4x7Gy carboPT Gl GO G1 G1 / / /
pT1ibl pN1MO 51 45 panev / cis PT GO GO G1 G1 X / X
T3 NOMO 54 45 panev 4x7Gy cis PT GO0 GO0 G1 G1 X / X
TxNxMO0 57 35 panev / / GO GO G1 G1 / / /




Skupina II. — Delozni Cipek - starsi Pied 16&bou Po 16Ebs Ponracvllacm
zmény
TNM vk (TGRVT) Rozsah BRT CHT :ﬁ)“;;: L?:;It(: :ﬁ)“;;: "‘:;L‘;’ Prijem | Paleni | ATB
T2b NxMO 62 45 panev 6x5 Gy cis PT GO GO GO G1 / / /
pT2b N1MO 62 45 panev / cis PT G1 G1 GO G1 X / /
T3bNOMO 78 45 panev 4x7 Gy carbo PT GO GO Gl GO / / /
T3bNOMO 62 45 panev / carbo PT GO GO G1 GO / X /
T3aNxMx 64 / / 4x7 Gy carbo PT GO GO0 G1 Gl X / /
T3bNOMO 64 45 panev 4x7 Gy cis PT GO0 GO Gl GO0 / / /
T3bNOMO 60 45 panev 4x7 Gy / GO GO G1 G1 X X /
T3bNxMO0 84 40 panev 2x7 Gy / GO GO G1 GO / / /
T3bNxMO 69 45 panev 4x7 Gy cis PT GO GO Gl GO X / X
T2bNOMO 68 46 panev 4x7 Gy / GO G1 GO G1 X X X
T2N1M1 68 40 panev 3x5Gy / GO GO0 G1 GO / / /
T2bN1MO 62 48 panev 2x35 Gy | ifosfamid G1 GO G3 G3 X / X
T3bNxMx 64 33 panev / / Gl GO G4 GO X X X
, carboPT+

T1b1NOMO 63 45 panev / ifosfamid GO GO GO G2 / / /
T3bNOMO 67 46 panev / / GO GO0 GO G2 X / X
T4NxMO0 65 39 panev / / GO0 GO G2 G2 X / X
PT2bNOMO | 62 46 panev 4x7 Gy / GO GO G2 GO X X X
T2b NOMO 68 45 panev 4x7 Gy cis PT GO GO GO G2 X / X
pT3b NxMO 72 45 panev / cis PT GO G1 GO G2 / / /
T3bN1MO 60 45 panev 4x7 Gy / GO GO GO GO / / /
TxNxMO 63 45 panev 4x7 Gy cis PT GO GO GO GO X / X
T3bNxM0 | 74 44 panev / / GO GO GO GO X / /
pT2a NOMO 63 45 panev 4x7 Gy cis PT GO GO0 GO GO X X X
T3NOMO 62 46 panev 4x7 Gy cis PT G1 G1 GO GO X / /
pTib pNOMO | 77 46 panev / / GO GO GO GO X / X
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Poiradia¢ni

Skupina III. - Delozni telo - mladsi Pred lécbou Po lécbé zmény
TNM vk JGRV.I; Rozsah BRT CHT ';ﬁ)“;:: Li;'t‘;' ';ﬁ)“;?; L‘:;'t‘;' Prijem | Paleni | ATB

pT1b NxMx 53 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO X / /
pT3a NxM0O 59 40 panev 2x5 Gy / GO GO GO GO X X /
pT1 NxMO 56 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b pNxMO0 51 / / 3x7 Gy / G1 GO GO GO / / /
pT1b pNxMO0 53 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
pT2 pN1MO 59 40 panev 4x5 Gy / GO GO GO GO X / X
TxNxMO0 45 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X X X
pTic NOMO 56 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b NxMO 53 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / X
pT3aNOMO 53 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / X
pT1 pNOMO 57 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b pNOMO 49 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b NOMO 57 / / 3x7 Gy / Gl GO GO GO / / /
pT1lb NxMO 51 40 panev 3x5 Gy / Gl GO GO GO X X X
pT1b NxMO 57 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / X /
pT1ib pNOMO 53 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / /
pTic pNOMO 59 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b pNxMO 59 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b NxMO 51 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / /
pT1c NOMO 58 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO Gl X / X

pTic NxMO 54 40 panev 3x5 Gy / GO GO G1 G1 / /
pT3a pNOMO 53 25,5 panev 4x5 Gy / GO GO G1 G1 X / X
pT2a pNOMO 58 45 panev 3x5 Gy / GO GO Gl G1 / / /
pT1b pNOMO 58 40 panev 3x5 Gy / G1 GO GO G1 / / /
pT1c pNxMx 51 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO Gl X X /
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Skupina IV. - Delozni telo - starsi Pied l6&bou Po 16EbE Ponracvhacm
zmeény
TNM vék | "RT | Rozsah BRT cHur | Hemo- | Leuko- | Hemo- | Leuko- | Prije | . .| Arg
(Gy) globin cyty globin cyty m

pTic pNOMO 69 40 panev 3x5 Gy carbo PT GO GO G2 G2 X / /
pT1c NxMO 66 40 panev 3x5 Gy / GO GO G2 G2 X / X
pTic pNOMO 62 40 panev 3x5 Gy / GO GO Gl G2 X X X
pT1c NxMO 68 25 panev / Ifosfamid GO GO G2 G2 / / /
pT1c NxMO 75 50 panev 2x5 Gy / GO GO G2 G2 / / /
pT1c NOMx 86 40 panev 4x5 Gy / GO GO G2 G2 X / /
T3bNxMO 84 33 panev 2X7 Gy / GO GO Gl Gl X X X
pT1cNOMO 68 40 panev 3x5 Gy / GO GO Gl GO X / X
pTic pNOMO 73 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO Gl X / /
Tx NxMx 82 / / 4x10 Gy / GO GO Gl Gl / / /
pT2 NOMx 63 40 panev 3x5 Gy / GO GO Gl GO X / X
Tx NxMO 70 46 panev 2xX7 GY / GO GO Gl Gl X / X

T3bNxMx 60 46 panev 5x5 Gy / GO GO Gl Gl / X uro ¢aj
pT2b pNO pMO 61 40 panev 3x5 Gy cis PT GO GO GO GO / / /
pT3aN1MO 70 48,5 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1c NxMO 78 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / /
pT3a NxMO 67 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO / / /
pT1b NXMx 69 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / X
pT1lc pNOMO 76 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO / / /
T1INXMX 86 40 déloha / / GO GO GO GO X X X
pT2 NOMO 76 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X X X
T1NxMO 88 / / 3x7 Gy / GO GO GO GO / / /
Tx NxMO 81 40 panev 4AxX7 Gy / GO GO GO GO X X X
pT1lc NOMO 61 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / X
pT1lc NOMO 60 40 panev 3x5 Gy / GO GO GO GO X / /
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