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Abstrakt

Nadorové onemocnéni tlustého stfeva a kone¢niku je jednim z nejcastéjSich
onemocnéni ve vyspélych zemich. Neustale dochazi k nartstu této diagnoézy nejen
v Ceské republice, ale i Vcelém svété. V ohledu na toto onemocnéni je dilezita
informovanost, primarni a sekundarni prevence. Primarni prevenci je mySlen zdravy
zivotni styl zahrnujici stravu s dostatkem vlakniny, fyzickou aktivitu a omezeni ¢i Gplné
vynechani alkoholu a cigaret. Sekundarni prevence je screeningové vysetieni tlustého
stiteva a kone¢niku u rizikovych pacientl a u jedinct starSich 55 let. V dnesni dob¢ je
mozno si vybrat ze dvou metod, jednou z nich je test na skryté krvaceni do stolice
adruhou metodou je screeningova kolonoskopie. Obé metody jsou plné hrazeny
pojistovnou.

Po priikazu onemocnéni piesnymi diagnostickymi metodami pacient podstupuje
radioterapeutickou 1é¢bu. Nejcastéji se jednd o neoadjuvantni 1écbu, v pripade
neoperabilniho nadoru se jednd pouze o samostatnou kurativni radioterapii.
Brachyterapie u kolorektalniho karcinomu se v CR témé nevyuziva. Pokud je
onemocnéni v pokroCilém stddiu a pacient V celkové Spatném stavu, pfistupuje se
na paliativni 1é¢bu.

Prvnim cilem této prace je popsani patologie tlustého stfeva a koneéniku,
radioterapeutické 1é¢by a negativnich G¢inku radioterapie u pacientit s kolorektalnim
karcinomem. Tento cil je zpracovan v praktické ¢asti bakalarské prace.

Druhym cilem je vyhodnoceni davek v kritickych organech pii radioterapii
kolorektalniho karcinomu v letech 2002 a 2013.

V bakalaiské praci je stanovena hypotéza: ,,Vlivem zdokonaleni pladnovacich
systéml, verifikacnich systéml a ozafovacich pfistrojii doslo ke sniZeni negativnich
ucinki v kritickych organech pfi radioterapii kolorektalniho karcinomu.*

Pro vyhodnoceni déavek zafeni a posouzeni hypotézy byl nutny sbér dat
v Nemocnici Ceské Budg&jovice, a.s. Soubor pacienttl z roku 2002 &ini 54 jedinct, ktefi

podstoupili kurativni radioterapii a 7 jedincti, ktefi absolvovali paliativni 1é€bu. Soubor



pacientli z roku 2013 ¢itd 69 jedinct léCenych s kurativnim zdmérem a 12 jedinct
1éCenych s paliativnim zamérem.

Tato ziskana data nam poskytla informace, Zze mezi roky 2002 a 2013 klesla davka
na mocovy méchyt u pacientti pfi kurativni 1é¢bé kolorektalniho karcinomu. V ptipadé

paliativni 1écby nedoslo k vyraznému snizeni davky na tento kriticky orgén.

Klié¢ova slova:
e Kolorektalni karcinom
e Radioterapie

e Negativni Ginky radioterapie



Abstract

Colorectal cancer is one of the most common diseases in developed countries.
There has been a persistent increase in the diagnosis not only in the Czech Republic,
but also throughout the world. The awareness of it as well as primary and secondary
prevention are of key importance regarding this disease. Primary prevention means a
healthy lifestyle including a diet with plenty of fibre, physical activity and reducing or
cutting out alcohol and cigarettes. Secondary prevention constitutes a medical
examination of colon and rectum in high-risk patients and in individuals older than 55.
Nowadays, two methods are available - a fecal occult blood test (FOBT)
and a screening colonoscopy. Both methods are fully covered by health insurance.

After the disease has been established by precise diagnostic methods, the patient is
to undergo radiotherapy. Mostly this is neoadjuvant treatment; in the case of non-
operable tumours it is only a question of individual curative radiotherapy.
Brachytherapy is rarely used for treating colorectal cancer in the Czech Republic. If the
disease is in an advanced stage and the patient is in an overall poor condition, we
proceed to palliative care.

The first objective of this thesis is to describe the pathology of the colon and
rectum, radiotherapy and the negative effects of radiotherapy in patients with colorectal
cancer. This objective is elaborated in the practical part of the Bachelor thesis.

The second objective is to evaluate the doses of radiation in vital organs during
radiotherapy for colorectal cancer between 2002 and 2013.

In the Bachelor thesis, the following hypothesis is stated: "Owing
to the improvement of planning systems, verification systems and the irradiation
apparatus, the negative effects on vital organs during the radiotherapy for colorectal
cancer were reduced."

To evaluate the radiation doses and the hypothesis, data collection in Ceské
Budgjovice Hospital, joint-stock company, had to be carried out. The group of assessed

patients added up to 54 individuals who underwent curative radiotherapy and 7 patients



who underwent palliative treatment in 2002, along with 69 individuals who were treated
with a curative intent and 12 subjects who were treated with a palliative intent in 2013.
The obtained data provided us with information that the dose of radiation
in the bladder in patients who underwent curative treatment of colorectal cancer
decreased between 2002 and 2013. As far as the palliative treatment is concerned there

was no significant dose reduction in this vital organ.

Key words:
e Colorectal cancer

e Radiotherapy

e Negative effects of radiotherapy
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Seznam pouzitych zkratek

APC
CAE
CT
CTVv
CR
DNA
FAP
GTV
Gy
IMRT
MLC
MMR
MR
PET
PTV
TNM Kklasifikace
TRUS

adenomatosis polyposis coli
karcinoembryonalni antigen
vypocetni tomografie

klinicky cilovy objem

Ceska republika
deoxyribonukleova kyselina
familiarni adenomatdzni polypdza
hruby cilovy objem

jednotka davky — Gray

intensity modulated radiation therapy
multileaf collimator

mismatch repair

magnetické rezonance
pozitronova emisni tomografie
planovaci cilovy objem
klasifikace zhoubnych nadort

transrektalni ultrasonografie
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Uvod

Kolorektalni karcinom je zhoubné nadorové bujeni, které vznika z bun¢k vystelky
tlustého stieva a konecniku. Rakovina tlust¢ho stfeva a konecniku je druhym
nejéastéj$im nadorovym onemocnénim v Ceské republice. (1, 2)

Velky vliv na vznik kolorektalniho karcinomu mé zivotni styl, genetika a néktera
onemocnéni (napi. Crohnova choroba, ulcerdzni kolitida aj.). Vyskyt onemocnéni se
zvysuje po 50. roce Zivota. Zpocatku nejsou zjevné zadné symptomy, ty se objevuji az
spolu s rozvojem onemocnéni. Typickym projevem jsou dlouhodobé zmény v defekaci,
krev ve stolici, nechutenstvi, hubnuti, anémie apod. (3, 4, 5)

Ditlezitou roli u tohoto onemocnéni hraje informovanost jedinci o dané
problematice a naslednd prevence. Prevence se rozd€luje na primarni a sekundarni
prevenci. Do primarni prevence se zahrnuje Uprava jidelnicku a Zzivotospravy.
Nezbytnou soucasti jidelnicku by meéla byt strava s vysokym obsahem vldkniny,
vapniku, vitaminu D a zeleniny. Naopak ¢ervené maso a zivo¢isné tuky by se v potrave
mely objevovat v men$im mnozstvi. Dal§im preventivnim opatfenim je pravidelna
fyzicka aktivita. Sekundarni prevence je screening, tzv. ¢asna diagnostika onemocnéni
U pacientli, kde se zatim nejsou ziejmé piiznaky. Nejdiive se provadi test na okultni
krvaceni a v piipadé pozitivity i kolonoskopie. Screeningovy program v Ceské
republice zacal v roce 2000. (6, 7, 8)

Lécba kolorektalniho karcinomu se nejcastéji sklada z chirurgické a onkologické
terapie. Pii chirurgickém vykonu dochazi k resekci tumoru v oblasti tra¢niku nebo
rekta. Lécebnymi technikami onkologické terapie jsou radioterapie, chemoterapie
a biologicka l1é¢ba. Onkologicka 1écba mizZe byt neoadjuvantni nebo adjuvantni, podle

jejiho ¢asového postaveni k chirurgickému vykonu. (9, 10)
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Toto téma jsem si vybral pravé z diavodu castého vyskytu tohoto onemocnéni
v Ceské republice. V praktické ¢asti popisuji anatomii, patologii a diagnostiku tlustého
stteva a konecniku, ionizujici zafeni a radioterapii. V praktické ¢asti hodnotim davky
zateni, které obdrzel mocovy méchyt jednotlivych pacientll v pritbéhu radioterapeutické

1é¢by.
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1 Kolorektalni karcinom

Kolorektalni karcinom je termin pouzivany k popisu maligniho nadoru
nachazejiciho se v tlustém stfevé a koneéniku (viz piiloha. ¢. 1). Misto toho, aby
rakovinné bunky zanikly, rostou dal a tvofi nové abnormalni buiiky. Ve vétsing piipada
rakovinné bunky utvareji nador a také mohou napadat ostatni tkan¢, coz normalni bunky
nedokazi. Nekontrolovatelny rist a schopnost napadat jiné tkané¢ jsou to, co d¢la
z normalni bufiky bunku rakovinnou. Vétsina nadort kolorekta se vytvaii pomalu
v prub¢hu nékolika let. Rust tkané obvykle zafina jako nezhoubny polyp na vnitini
sténé tlustého stieva nebo koneéniku, nékteré z polypti se mohou zménit v rakovinu.
(11, 12)

Epidemiologické studie dokazuji vyssi riziko tohoto onemocnéni u jedincti vyssiho
veku, a pokud jejich strava obsahuje hodn¢ Zivocisného tuku a ¢ervené¢ho masa, zvlaste
uzeného. Dale mize mit vliv strava s nizkym obsahem vlékniny a také alkohol. Vyssi
vyskyt karcinomu se objevuje u kufdki a obéznich jedincli. Nejvice jsou ohrozeni
jedinci trpici familiarni adenomatoézni polypozou, méné jedinci s difuzni formou

ulcer6zni kolitidy trvajici déle nez 10 let a jedinci s Crohnovou chorobou. (3, 13, 14)

1.1 Soucasny stav

V Ceské republice zajistuje Ustav zdravotnickych informaci a statistik CR
shromazd’ovani dat tykajicich se zdravotnické statistiky, tudiz i kolorektalniho
karcinomu. Z hlediska ¢asové naro¢ného zpracovani statistickych dat jsou k dispozici
data pouze s viceletym odstupem. Z toho diivodu nejaktudlngjsi vysledky statistik CR
jsou zarok 2011 a celosvétové vysledky za rok 2012. (15)

Kolorektalni karcinom je druhé nejéastéjsi zhoubné nadorové onemocnéni v CR,
u muzi druhé nejcastéjsi po rakoving prostaty (viz piiloha ¢. 2) a u zen druhé nejcastéjsi
po rakovin¢ prsu (viz pfiloha ¢. 3). V roce 2011 bylo celkem diagnostikovano 8 176

pfipadli tohoto onemocnéni, z toho 4 755 muzi a 3 421 Zen. U obou pohlavi byl
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karcinom castéji lokalizovan v tlustém stieve. Nejvice nove zjisténych nadort kolorekta
bylo v roce 2011, jak u muzd, tak i u zen, ve vékovém rozmezi 70-74 let. (viz piiloha
¢. 4). Béhem roku 2011 zemielo v Ceské republice v dasledku kolorektalniho
karcinomu 2 122 muzti a 1 565 zen. (16, 17)

Kolorektalni karcinom je celosvétové treti nejéastéjsi rakovinou u muzu (746.000
ptipadt, 10,0 % z celkového poétu) a druhy u Zzen (614.000 piipadd, 9,2 % z celkového
poctu). Témeéi 55 % piipadi se vyskytuje ve vice vyspélych statech. Nejvyssi pocet
noveé diagnostikovanych v roce 2012 byl v Australii, na Novém Z¢landu a nejnizsi pocet
byl v zapadni Africe. Nejvyssi umrtnost byla ve stiedni a vychodni

Evropé. (viz ptiloha ¢. 5) Na toto onemocnéni umiraji ¢astéji muzi nez zeny. (16)

1.2 Anatomie

Tlusté stievo (lat. intestinum crassum) je zaveére¢nou ¢asti travici trubice a sklada se
z nékolika ¢asti: slepé stfevo (lat. caecum), vzestupny tracnik (lat. colon ascendenc),
pti¢ny tracnik (lat. colon transversum), sestupny tracnik (lat. colon descendens), esovita
klicka (lat. colon sigmoideum) a konecnik (lat. rectum). Tlusté stievo je dlouhé 1,2 az
1,5 m, Siroké 4 az 7,5 m. Do tlustého stieva ptichazi kasovity az tekuty obsah (chymus)
z tenkého stfeva (lat. intestinum tenue), ze kterého se postupné vstiebavd voda
a elektrolyty. Nasledn¢ je obsah formovan ve stolici a ta odchdzi ztéla andlnim
otvorem. Na typickych hnilobnych a kvasnych procesech stieva se podileji bakterie,

které jsou béznou soucasti stfevniho obsahu. (18, 19)

1.2.1 Caecum

Slepé stievo je prvni ¢asti tlustého stfeva. Tento usek je ulozeny v pravé jamé
kycelni a je dlouhy az 10 cm. Ze slepého stfeva odstupuje Cervovity vybézek
(lat. appendix vermiformis) dlouhy 5 az 10 cm, ktery se vyznacuje tim, Ze

V podslizni¢nim vazivu je nahromadéna lymfaticka tkan. (18, 19)
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1.2.2  Colon ascendens

Vzestupny tracnik plynule navazuje na slepé stievo a stoupa vzhiru pod jatra. Jeho
délka je piiblizné 16 az 20 cm. Pod jatry pfechazi do ptficného tracniku prostfednictvim

ohbi (lat. flexura coli dextra). (19)

1.2.3  Colon transversum

Pti¢ny trac¢nik pfechdzi mirnym obloukem zprava doleva pod jatry a zaludkem az
ke slezing. Je dlouhy az 50 cm. Pficny tracnik se piiblizné promita do urovné pupku.
V levé cCasti, ktera je uloZzena kranialnéji, se nachazi dalsi ohyb stieva (lat. flexura coli

sinistra). (18, 19)
1.2.4  Colon descendens

Sestupny tracnik sestupuje po levé strané biisni dutiny od sleziny az k okraji malé
panve do levé jamy kycelni. Jeho délka dosahuje az 30 cm. (18, 19)
1.2.5 Colon sigmoideum

Esovitd klicka navazuje na sestupny tracnik a ve stfedu malé panve pokracuje
koneénikem. (18)

1.2.6 Rectum

Konecnik je kone¢ny usek tlustého stieva, ktery navenek vybiha otvorem zvanym
anus. Kone¢nik mé dvé Casti: ampula recti a canalis analis. Ampula recti je horni,
roz$iteny a 10 cm dlouhy tsek uloZeny v panvi. Canalis analis je dolni, izky 2 az 4 cm

dlouhy usek. Rectum se nachazi ve vyhloubeni kosti kiizové (lat. os sacrum). (18, 19)
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1.2.7 Anus

Ritni otvor je vylsténim canalis analis. Rectum je tvofeno dvéma druhy svaloviny,
hladkou vnitini, cirkularni svalovinou a silnou zevni, longitudinalné probihajici vrstvou.
Vnitini svalovina tvofi hladky cirkuldrni svéra¢ (lat. m. sphnicter ani internus). Zevni
svalovina tvoii pficné pruhovany svéra¢ (lat. m. sphincter ani externus), ktery lze

ovladat vuli. (19)

1.2.8 Sténa a sliznice tlustého stieva

Sténa tlustého stfeva je sloZena ze Ctyf vrstev, které jsou charakteristické pro travici
trubici. Bleda, Zlutava sliznice s klky je kryta jednovrstevnym cilindrickym epitelem.
Ve sliznici se nachazeji Cetné zlazy, jednoduché a pomérn¢ dlouhé Lieberkiihnovy
krypty, ve kterych se nenachéazeji Panethovy buiky. Lymfatické uzliky (lat. foliculi
lymphatici solitaii) jsou obsazeny ve slizni¢nim vazivu, nejvice vSak ve slepém stievu.
Nahromadéna lymfatickd tkan se nachazi v apendixu. Ridké podslizniéni vazivo
obsahuje cévni a nervovou pleteii. Svalovina ma typickou vnitini cirkuldrni vrstvu
a tenkou zevni longitudinalni vrstvu. Zevni vrstva je zahu$téna pouze v taeniich. Serosa

tlustého stieva je stejny peritonealni povlak jako u tenkého stieva. (13)

1.3  Patologie

Karcinomy kolorekta vznikaji asi v 85 % ze stfevnich polypt (viz ptiloha €. 6).
Z histologického hlediska se nejCastéji jednd o tubuldrni adenokarcinomy (90 %),
hlenotvonorné karcinomy (8 %) a v posledni fad€ karcinomy z prstencitych bunék (2%).
Vzicné karcinomy jsou dlazdicobunééné a adenoskvamozni, dale karcinoidy,
leiomyosarkomy a nehodgkinské lymfomy. Ptiblizné 40 % karcinomu je v rektu nebo
rektosigmoideu, 30 % v colon sigmoideum, 15 % v colon ascendens a 6 % az 7 %

v colon descendens. (3, 13)
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Makroskopicky maji kolorektalni karcinomy vzhled polypoidnich, kiehkych
alehko krvacejicich 1ézi nebo viedl s vyvySenymi, tuhymi a evertovanymi okraji.
Koloidni karcinomy jsou ¢astéjsi u mladsich jedinci a maji horsi prognozu. (3)

Z patogenetického hlediska je mozné rozdélit naddory kolorekta na sporadické
(60 %), familiarni (30 %), hereditarni (10 %). Hereditarni nadory tak tvofi pouze
relativné malou ¢ast kolorektalnich karcinomt: Syndrom familidrni adenomatdzni

polypézy tlustého stieva, hereditarni nepolypozni karcinom — Lynchtiv syndrom. (3, 13)

1.3.1 Familiarni adenomatoézni polypo6za

Familiarni adenomatozni polyp6za je autosomalné dominantni onemocnéni, které
se vyskytuje u jednoho zdeseti tisic jedinci a je zplUsobeno mutaci tumor-
supresorového genu APC (adenomatosis polyposis coli), ktery se nachazi na del$im
raménku 5. chromosomu. RozliSujeme dvé formy tohoto onemocnéni, formu klasickou
a tzv. atenuovanou. U klasické formy se pfi kolonoskopickém vySetfeni nachdzi stovky
az tisice adenomu a to uz v druhé dekadé zivota. Ve ctvrté dekdd€ zivota se témef
u vSech pacientt diagnostikuje karcinom. (13)

U tzv. atenuované formy je vétSinou diagnostikovano 5-100 polypt a k vyskytu
karcinomu dochazi vétSinou az pozdé¢ji. Dukladnou diagnostiku tohoto onemocnéni
muzeme provést metodami molekularni genetiky jest¢ pfed objevenim se polypt
ve stfevé. Jedinou moZnou profylaxi karcinomu u pacientll je totalni kolektomie
po objeveni se polypl v tlustém stfevé. Adenomatdézni polypdza spolu s osteomy
a desmoidnimi nadory kiize je oznacovana jako Gardnertiv syndrom a pokud se objevi

I maligni nadory centralniho nervového systému, tak se jedna o Turcottiv syndrom. (13)

1.3.2  Hereditarni nepolypozni kolorektalni karcinom — Lynchiv syndrom

Lynchiv syndrom je autosomalné dominantné¢ dédicny syndrom, u kterého
se nachazi zarodecnd mutace MMR gend v riznych chromosomalnich lokalizacich
chromozomu 2, 3, 5. MMR geny jsou tzv. mismatch repair geny — reparaéni geny, které

identifikuji a opravuji chyby pii replikaci DNA. HNPCC se d¢li na dvé varianty:
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1. varianta je vyskyt nadorti kolorekta; 2. varianta je vyskyt nddort v extrakolické
lokalizaci (karcinomy tenkého stieva, zaludku, ovarii apod.). (13)

Pti kolonoskopii je nalez polypt velmi maly, v patogenezi se pfedpoklada urychleni
karcinogeneze pii DNA instabilité. Jedinci s touto mutaci maji vyznamnou predispozici
k nddorovému onemocnéni a je u nich nutné provadét pravidelna screeningova
vySetieni. (13)

Dalsi procesy, které se podileji na rastu stievnich bun¢k, a také se mohou podilet
na vzniku kolorektalniho karcinomu, jsou dva idiopatické stfevni zanéty — Crohnova

choroba a ulcerdzni kolitida. (4)

1.3.3  Crohnova choroba

Crohnova choroba je chronicky nespecificky zanét, postihujici jakoukoliv ¢ést
travici trubice, ktery ma usekovity charakter a prochazi celou sténou travici ve vSech
jejich vrstvach. Nejcastéji postihuje termindlni ileum a Casto se klinicky projevuje jako
akutni nebo chronicka apendicitida. Pokud je nemoc lokalizovdna v rektu, pfevlada
tzv. rektalni syndrom, coz je stav charakterizovany cCastym nutkavym az bolestivym
nucenim na stolici. Nasledovné dojde k defekaci, malého mnozstvi kouskovité stolice
nebo hlenu s krvi. Toto zanétlivé onemocnéni ma granulomatdzni raz, po urcité dobé
dochazi k vyraznému ztlusténi stény, ziZeni lumina postizenych Usekl stiev. Pacient je

kachekticky a trpi malabsorpci. (20, 21)

1.3.4 Ulcerozni kolitida

Ulcerdzni kolitida je zanétlivé onemocnéni postihujici sliznici traéniku a casto
sliznici rekta. Do hlubSich vrstev stfevni st€ény se mohou tyto zanétlivé zmeény Sifit
pouze Vv pripad¢ komplikaci, jako je fulminantni kolitida a toxicky megakolon. Pokud je
postizené rektum, objevuje se rektadlni syndrom a stim spojené tenesmy, coZ jsou
charakteristicka bolestiva nutkani na stolici. Pro ulcer6zni kolitidu je typicka defekace
az dvacetkrat za den spiimési krve, hlenu a hnisu, tim miaze vznikat anémie

a dehydratace. Pii totdlnim postizeni stiev mize dochdzet k vdhovému ubytku,
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zavazng€jsi anémii, subfebriliim a febriliim. Mezi komplikace fadime masivni krvéceni,
perforaci tlustého stfeva, stendzy a neoplastické zmeny. Ulcerozni kolitida se muze také
vyznaCovat mimostievnimi ptiznaky, pfikladem jsou kozni, kloubni, jaterni a plicni

ptiznaky. (20, 21)

1.4 Diagnostika

Diagnostika je nedilnou soucasti 1é¢ebného procesu. Prvnim krokem v diagnostice
je sestaveni anamnézy pacienta. Pfi zjistovani anamnézy je dulezité, zda se v rodiné
vyskytlo nadorové onemocnéni, jakého charakteru jsou potize a jak dlouho trvaji, zda se
neobjevila krev ve stolici, priijem nebo zacpa, zda neslo k ndhlému zhubnuti. Krvéaceni
vétSinou pretrvava, mize byt lehké 1 masivni, coZ miize mit za nasledek hypochromni
anémii. (13, 22)

Pii klinickém vySetieni dochazi k prohmatani bficha a nasledné k digitalnimu
vySetfeni (tzn. vySetfeni prstem) kone¢niku, diky kterému je v né€kterych piipadech
mozné nahmatat naddor kone¢niku. K urceni klinického stadia je diilezity pfesny staging,
ktery se stanovuje pomoci rtiznych zobrazovacich metod. RTG hrudniku je nutny pro
zjisténi moznych plicnich metastdz. Pomoci kolonoskopie je mozné prohlédnout celé
tlusté stfevo, ale také odstranit polypy a odebrat vzorky pro biopsii. Dal§i vyuZzivané
zobrazovaci metody jsou sigmoideoskopie, ultrazvuk bticha, CT, PET, MR
a dvojkontrastni iriografie. (13, 22)

Diilezité jsou 1 laboratorni metody, pomoci kterych se provadi vysetieni krevniho
obrazu, ¢imz se da zjistit moZznd anemizace pii dlouhodobém drobném krvaceni
z nddoru. Dale se vySetiuji biochemické parametry zjiStujici funkci jater, které jsou
doplnéné o vysetfeni nadorovych markerti, hlavniho CAE a vedlejsiho Ca 19-9
markeru. Pokud dojde se snizeni nadorovych markert, je to znadmka UspéSnosti
protinadorové lécby. Neni mozné se zcela fidit témito markery, protoZe jejich zvySeni

muzou zpusobit i nezhoubna onemocnéni, napt. zanét slinivky btisni. (3, 13, 22)
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14.1 Klasifikace kolorektalniho karcinomu

Dukesova klasifikace

Dukesova klasifikace je systém navrhnuty C. E. Dukesem, ktery rozliSuje Ctyfi
stadia A—D, popisujici velikost nadoru a stupeini invaze stény kolorekta. Nedostatky této

klasifikace odstraniuje TNM systém, ktery je v poslednich letech vice vyuzivan. (3, 13)

Tabulka €. 1: Klinicka stadia podle Dukese (3, 13)

Stadium

Dukes A Nédor je omezen pouze na stievni sténu

Dukes B Nédor proristé serdzou, uzliny nejsou metastaticky
postiZzeny

Dukes C Nédor proristd serdzou, uzliny jsou metastaticky postizeny

Dukes D Vzdalené metastazy

TNM Klasifikace
TNM Kklasifikaci zavedl Pierre Denoix, mezi roky 1943 a 1952, ale v roce 1982 byla

jednotné¢ formulovéna, z dGvodu zaneseni odchylek do urcitych anatomickych
lokalizaci. (23)

TNM systém slouzi k popisu anatomického rozsahu nadorového onemocnéni
a hodnoti tfi slozky: T (udavé rozsah primarniho nadoru), N (urcuje neptitomnost nebo
pfitomnost a rozsah metastdz v regiondlnich mistnich uzlindich a M (oznacuje
pfitomnost nebo nepfitomnost vzdalenych metastdz). K témto tfem slozkdm se dale
pfifazuji Cisla, kterd urCuji rozsah nadorového onemocnéni. Dulezitym podkladem
pro TNM Kklasifikaci jsou néalezy ziskané pomoci klinickych vySetfeni, zobrazovacich

metod, endoskopie, biopsie, chirurgické explorace a jinych piislusnych vysetieni. (23)
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Tabulka €. 2: TNM klinicka klasifikace kolorektalniho karcinomu (3, 13, 23)

T — Primarni nador

X Primarni nddor nelze ur¢it

TO Neni ditkaz o primarnim nadoru

Tis Tumor in situ

T1 Tumor zasahuje do submukozy

T2 Tumor zasahuje do tunica muscularis propria

T3 Tumor zasahuje pfes muscularis propria do subserdzy nebo perirektalni
a perikolické neperitonealizované tkané

T4 Tumor postihuje jiné struktury ¢i organy, miize perforovat visceralni

peritoneum

N — Regionalni lymfatické uzliny

NX Regionalni lymfatické uzliny nelze urcit

NO Metastazy se nevyskytuji v regiondlnich lymfatickych uzlinach

N1 Metastazy jsou ptitomny v 1-3 regionalnich lymfatickych uzlinach
N2 Metastazy jsou pfitomny ve 4 a vice regionalnich uzlinach

M — Vzdalené metastazy

MX Vzdalené metastazy nelze urcit
MO Z4dné vzdalené metastazy
M1 Vyskyt vzdalenych metastaz

ktera jsou dana Mezindrodni klasifikaci nemoci pro onkologii. VSechny oblasti nebo
lokalizace jsou posouzeny podle ur¢itého schématu: pravidla pro TNM Klasifikaci,

anatomické lokalizace a sublokalizace, regionalni lymfatické uzliny, rozdéleni stadii,

Anatomické oblasti

Pro diagnostiku je dulezita klasifikace anatomickych oblasti podle kodovych &isel,

G - histopatologicky grading (stupen diferenciace) aj. (23)
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Tabulka €. 3: Anatomické oblasti tlustého stfeva a rekta (23)

I Anatomicka oblast Kod
‘ Tlusté stirevo C 18

Caecum C18.0

Apendix Cc181

Colon ascendens c18.2

Flexura hepatica C 18.3

Colon transversum C18.4

Flexura lienalis C 185

Colon descendens C 18.6

Colon sigmoideum C 18.7
Rektosigmoidealni pirechod C19
Rectum Cc20

r~

1.5 Ionizujici zareni

Ionizujici zatfeni zpiisobuje ionizaci a excitaci prostfedi a tim ztraci svoji energii.
Toto zéateni dale rozliSujeme na zafeni piimo a nepiimo ionizujici. Pfimo ionizujici
zateni nese sviyj vlastni naboj, a proto vzajemné pusobi S elektrony v orbitalech. Mezi
pfimo ionizujici zafeni fadime protony, elektrony, ¢astice a, ionty. Nepfimo ionizujici
zafeni nenese ndboj, ale pouze predava svoji kinetickou energii nabitym ¢asticim, které
diky nim tzv. sekundarn¢ ionizuji. Mezi nepfimo ionizujici zafeni patii RTG zafeni,
zateni vy, elektromagnetické zafeni a zafeni neutronové. (13, 24)

Elektromagnetické zafeni je tvofeno elektrickym a magnetickym polem. Spektrum
daného zafeni ma velmi Siroké rozmezi energii a vlnovych délek, jednd se
0 nizkoenergetické radioviny s dlouhou vlnovou délkou, mikrovlny, infracervené,
viditelné a ultrafialové zafeni, RTG zafeni a fotonovou slozku kosmického zafeni
s velmi kratkou vlnovou délkou. VSechny slozky elektromagnetického spektra mayji

vinové vlastnosti. (13)
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V radioterapii se vyuziva ionizujici elektromagnetické zéteni, které se déli podle
mechanismu vzniku na RTG zafeni a zafeni y. Zateni y a RTG zafeni jsou nepfimo
ionizujici, proto k pfenosu energie fotonli na latkové prostiedi dochazi interakci

s elektrony atomi a molekul absorbujiciho prostiedi. (13)

151 Interakce podle druhu zafeni

Pfimo ionizujici zareni

Interakce zareni o
Céstice alfa maji silné ioniza¢ni U€inky, ale velmi maly dolet ¢astic z divodu velké
hmotnosti zplisobené tim, ze nese dva elementdrni naboje. Nejsilnéjsi ionizacni t€inky

ma na konec doletu. (24)

Interakce zarenti -

Pti prichodu prostfedim dochdzi nejCastéji k ionizaci a excitaci, ale dochazi
i k tvorbé tzv. brzdného zafeni. Castice beta jsou mnohem leh&i nez &astice alfa, ale
mén¢ ionizuji. Pfi ionizace méni elektron velmi rychle smér svého pohybu vlivem
odpudivych elektrickych sil. Ztraty energie zpisobené brzdnym zafenim jsou pomérné
malé, vyznamné zacinaji byt u elektron s vy$8i energii, pf. urychlené elektrony.
Pti1 zabrzdéni elektronu v poli jadra atomu dojde k emisi elektromagnetického zareni.

Intenzita elektromagnetického zafeni je piimo umérna cislu absorbentu a energii

elektronu. (24)

Interakce zareni [+

Prib¢h interakce je stejny jako u interakce elektronu, dochazi k ionizaci. Ke zméné
dochazi az po zabrzdéni. Pfi setkani pozitronu s elektronem dojde k vzajemné anihilaci,
coz je zména Castice a jeji antiCastice na jiné antiCastice. V tomto piipadé jde o anihilaci
elektronu a pozitronu, které se pfeméni na dvé kvanta tvrdého gama zareni o energiich

511 keV, a ty vyletuji z mista anihilace v ptesné protilehlych smérech. (24)
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Interakce urychlenych nabitych castic

Mezi tyto Castice fadime: urychlené elektrony, protony, tézké ionty. Pii interakci
opét dochazi k ionizaci nebo excitaci a nasledné ke vzniku brzdného zafeni. U ¢astic,
které maji vyssi energii nez 10 MeV, muize dochazet k interakci s jadry atomu

a nasledné ke vzniku kratkodobych radioizotopt. (24)

Nepiimo ionizujici zafeni

Interakce elektromagnetického zarent

Fotoefekt

K fotoefektu (viz ptiloha ¢. 7) dochazi pravdépodobnéji u zafeni nizSich energii
a Vv latkach s vyssim protonovym c¢islem Z. Dopadajici foton piedd veSkerou svoji
energii nekterému z orbitalnich elektrond a zanikne. Elektron, ktery se nasledné uvolni
z vazby, vyleti a svou energii predava ionizaci ¢i excitaci a na jeho uvolnéné misto je
okamzité zaplnéno elektron z vyssi slupky. Energeticky rozdil je vyzaren jako kvantum

elektromagnetického zafeni — charakteristického rentgenového zaieni. (13, 24)

Comptonuv rozptyl

Comptontv rozptyl (viz ptiloha ¢. 8) se nejvice uplatiiuje u zafeni y o stfednich
a vyssich energiich (100 keV-10 MeV) a v latkach s nizkym protonovym ¢islem Z. Pti
tomto procesu reaguje foton svolné nebo slabé vazanym elektronem. Foton pieda
elektronu pouze ¢ast své energie, ¢imz ho uvede do pohybu a sam se v odlisném sméru
a s nizsi energii pohybuje dale. Urychleny elektron interaguje s prostfedim a nasledné

dochazi k ionizaci a excitaci. [24, 25]

Tvorba elektron-pozitronovych paru

Tvorba elektron-pozitronovych part (viz pfiloha ¢. 9) nastava pfi energii fotonut
vetsi nez 1,022 MeV, coz je soucet klidové energie elektronu a pozitronu. Foton se
muze pii priletu kolem jadra pfeménit na dvojici €astic elektron a pozitron, které dale
ionizuji a excituji. Pozitron postupné ztraci svoji energii a nakonec anihiluje s jednim

z elektronii za vzniku dvou stejnych fotond o energii 511 keV. (13, 24)
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1.6 Radioterapie

Radioterapie se vyuzivad pouze v 1é€bé nadorti v distalni Casti stfeva, tzn. rekta
a rektosigmatu, z divodu, ze zde neni velky objem radiosenzitivnich stievnich klicek.
Dalsim divodem je velky vyskyt recidiv v malé¢ panvi a stabilni ulozeni kritickych
organl. Zevni radioterapie je urCena pro nadory rekta a rektosigmatu s proximalni

hranici, ve vzdalenosti 20—25 cm od anu, ktera bylo lokalizovana kolonoskopicky. (24)

1.6.1 Kurativni radioterapie

Piedoperaéni radioterapie

Ptedoperacni ozafovani ma oproti pooperacni radioterapii nckteré vyhody,
ptikladem je cévni zésobeni v oblasti malé panve, které neni poruSeno chirurgickym
zakrokem Tudiz je vétsi pravdépodobnost odpovédi oxygenovanych bunék
na radioterapii. Cilem ptredoperac¢ni radioterapie je regrese nadorového objemu —
downstaging, a tak zvysit pravdépodobnost zachovani funkce svérace pii chirurgickém
zakroku. Také se zvySuje mira lokalni kontroly a celkového pieziti proti skupiné
pacientdi, ktefi podstupuji adjuvantni radioterapii. Chirurgicky zakrok by meél byt
proveden do 4-6 tydnd po ukonceni neoadjuvantni standardné frakcionované
radioterapie. Pfedoperacni radioterapie standardni frakcionaci je zvolena u lokalné
pokrocilych nadortt T3 a T4, v pfipad¢ patologickych lymfatickych uzlin, u nizce
sedicich tumort a dale. Standardni frakcionaci je mysleno 5 x 1,8-2,0 Gy/tyden do
celkové davky 46-50 Gy. (13, 24, 26)

Akcelerované rezimy radioterapie se vyuzivaji u vybranych pacienti
s operabilnimy nadory (vys$i veék pacienta, krvacejici tumor apod.). Akcelerované
rezimy znamenaji frakcionaci 5 x 4,0-5,0 Gy/tyden. Chirurgicky zakrok je nutné
provést do 72 hodin od posledni radioterapie, diive nez se projevi akutni toxicita. Pokud
neni dosazeno predoperaénim ozafovanim operability naddoru, je mozné doplnit davku
do celkové davky 60 Gy. (16, 24)

Nevyhodou neoadjuvantni radioterapie je omezend znalost kompletniho

histopatologického stagingu, ¢imz se mlzZe zvysit riziko overtreatmentu, tedy aplikaci
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agresivnéjsi  1écby, kterd neodpovidd danému stadiu onemocnéni. Pomoci
nejmodernéjSich zobrazovacich technik miizeme zdokonalit staging onemocnéni, napf.
TRUS - transrektdlni ultrasonografii, MR — magnetickou rezonanci, PET -

pozitronovou emisni tomografii. (13)

Neoadjuvantni konkomitantni chemoradioterapie

Neoadjuvantni konkomitantni chemoradioterapie vede ke zlepSeni IéCebnych
vysledkii. K potenciaci ucinku radioterapie je bézné vyuzivan i. v. aplikovany 5-
fluorouracil, ktery se podava v 1. A 5. tydnu radioterapie, nebo dal$i moznosti je denni

konkomitantni p. o. podani kapecitabinu. (13, 24)

Pooperaéni radioterapie

Pooperacni radioterapie se vyuzivd, se standardni frakcionaci v celkové davce
do 46-50 Gy, u nadori rozsahu pT3 a pT4 a pokud je prikaz pozitivnich lymfatickych
uzlin. Rozsah pT3 apT4 znamena prorustani nddoru mimo stfevni sténu. Dale
se vyuziva pii neradikalni resekci, pii fixaci tumoru ke kosti kiizové nebo k panevnim
sténam. Tuto metodu je mozné vyuzit po zvazeni i u pT2 tumord s rizikovymi faktory.
Nevyhodou adjuvantni terapie je pomérné vyssi akutni a pozdni toxicita s moznosti
poskozeni kli¢ek tenkého stfeva. NedoporuCuje se kombinace piredoperaéni
a pooperacni radioterapie, nevede ke zlepSeni léCebnych vysledkd, a také zvySuje
morbiditu 1é¢by. (13, 24)

Pokud je pfidana adjuvantni chemoterapie k pooperacni radioterapii, tak se zvysuje
lokalni kontrola i celkové pieziti. Standardné¢ se béhem radioterapie podava 5-
luorouracil s leukovorinem, ale 1-2 série chemoterapie jsou provedeny pied zahajenim

konkomitantni chemoradioterapie. (13, 24)

Samostatna kurativni radioterapie

Samostatna kurativni radioterapie se zvazuje u pacientd s lokalné pokrocilym
inoperabilnim tumorem, dale u pacientd s kontraindikacemi Kk chirurgické 1é¢be,
apokud dojde k odmitnuti operace. Kurativni radioterapie mulze byt aplikovana

samostatné nebo spolecn¢ s chemoterapii. Vyuziva se standardni frakcionaéni protokol
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5 x 2,0 Gy/ tyden do celkové davky 46 Gy na oblast malé panve. Poté se aplikuje boost
na objem tumoru do davky 60 Gy. (13)

Brachyradioterapie

Brachyradioterapie se v Ceské republice vyuziva velmi zfidka. Pokud dojde
Kjejimu vyuziti, jedna se nejCastéji o techniku intersticialni brachyradioterapie,
predevsim s kurativnim zamérem. Intraluminalni aplikace brachyradioterapie se provadi
pirevazné v paliativni 1écbé¢, v pripad¢ krvacejicich tumort, ziidka jako adjuvantni
radioterapie. Brachyradioterapie by meéla byt aplikovana piiblizné¢ 6 tydni po zevni
radioterapii z divodi o¢ekavané regrese objemu tumoru. Pfi tomto zptuisobu ozafovani
neni vhodné ozafeni celého obvodu lumen, proto se nepostizend ¢ast obvodu lumen
chrani vykrytim podle rozsahu tumoru. (13, 24)

Brachyradioterapii kolorektalniho karcinomu je moZzné provadét jen v urcitych
ptipadech, jakou jsou: povrchové zhoubné nadory T1, T2, bez postizenych lymfatickych
uzlin, u volné pohyblivych nador s maximalni velikosti 3-5 cm. Tento typ radioterapie
mize byt kombinovan s lokalni excizi i zevni radioterapii a davkovani radioterapie je

zcela individualni. (13)

1.6.2  Paliativni radioterapie

Paliativni radioterapie se vyuziva v 1é¢bé pokrocilych karcinomd, u pacienti
v celkovém Spatném stavu a v 1écbé recidivujicich onemocnéni. Hlavni cilem je
zmirnéni bolestivosti, zastaveni krvaceni, omezeni progrese onemocnéni. Také je
mozna aplikace pii 1é€bé diseminovaného onemocnéni, pokud neni indikovano
chirurgické feSeni. V lécbé kolorektalniho karcinomu se pouZivaji akcelerované

frakcionaéni rezimy 10-15 x 3,0 Gy. (13)
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1.6.3  Plianovani radioterapie

Pfedoperacni radioterapie

Rozmezi klinického cilového objemu (CTV) je urCeno rozsahem objemu nadoru
(GTV) s regionalnimi uzlinami, mezi které¢ patii perirektalni, presakralni a vnitini ilické
uzliny. Déle je rozmezi ur¢ovano lemem kolem tumoru 2—3 cm laterolaterdln¢ a az 5 cm
kraniokaudaln¢€. Pokud je pozitivni prikaz uzlin, tak jsou do klinického objemu
zahrnuty vzdy zevni a spolecné ilické lymfatické uzliny. Podobnym zplisobem jsou
uréeny ozafované objemy V piipad¢ kurativni radioterapie. Planovaci cilovy objem
(PTV 1) obsahuje klinicky cilovy objem s bezpecnostnim lemem 1-2 cm a standardné

je ur€en kranialni, kaudalni, lateralni, dorzalni a ventralni hranici. (13)

Kranialni hranice
Kranialni hranice je dana rozhranim obratli L5—S1, ale hranice rozhrani mize byt

L4-5 pokud je rozsah tumoru vétsi nebo je tumor uloZzeny vyse. (13)

Kaudalni hranice

V piipad¢, Ze je nador 4-8 cm od anu, tak je v cilovém objemu zahrnut analni kanal
a perineum. U nadord 812 cm od anu je kaudalni hranice 5 cm od nadoru. Z diivodu
zachovani bezpecnostniho lemu 5 cm je v poli zahrnut andlni kanal 1 perineum.
U karcinomu ve vzdalenosti 12—-16 cm od anu je kaudalni hranice 5 cm od nadoru,

minimalné po kaudalni okraj foramina obturatoria. (13)

Lateralni hranice

Lateralni hranice je uréena 1-2 vné od vnitinich okraji panevnich kosti. (13)

Dorzalni hranice
Dorzalni hranice je 1-2 cm za ventrdlnim okrajem sakralni kosti a u lokalng

pokrocilych tumort je potieba zahrnout i sakralni kanal. (13)
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Ventralni hranice
Ventralni hranice je 2-3 cm ventralné od hranice tumoru a minimalné 2,5-3 cm

ventraln¢ od promontoria vzhledem k prub&hu lymfatickych cest. (13)

Adjuvantni radioterapie

Planovaci objem (PTV) je dan objemem CTV stejnym jako u ptfedoperacni
radioterapie. Hranice PTV jsou vymezeny kranidlni, kaudalni, lateralni, dorzalni

a ventralni hranici. (13)

Kranialni hranice
Kranialni hranice je dana rozhranim L5-S1 a pfi velkém rozsahu tumoru hranicemi

L4-5. (13)

Kaudalni hranice
Kauddlni hranice je u nemocnych po ptfedni resekci 5 cm pod anastomoézou,
nejméné vsak po foramina obturatoria a u nemocnych po Milesové resekci musi pole

obsahovat i perineum s lemem 1,5-2 cm. (13)

Lateralni hranice

Lateralni hranice je 1-2 cm vné od vnitinich okraji panevnich kosti. (13)

Dorzalni hranice
Dorzalni hranice saha 1-2 cm za ventrdlni okraj sakralni kosti a u lokalné

pokrocilych tumorid je potieba zahrnout i sakralni kanal. (13)

Ventralni hranice
Ventralni hranice se nachazi 3 cm pfed promontoriem a zahrnuje 2/3 femoralnich

hlavic a zadni sténu mo¢ového méchyie. (13)

Paliativni radioterapie

Objemy pro planovani paliativni radioterapie jsou zcela individudlni, protoZe jsou

ovlivnény rozsahem nadoru a celkovym stavem nemocného. (13)
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164 Frakcionace a davka zareni

Pti predoperacni radioterapii je pacient ozafen do 45 Gy, 5x 1,8 Gy/ tyden (PTV 1)
a 5,4 Gy (PTV 2) v kombinaci s chemoterapii. Také se vyuziva rezim, kdy je pacient
ozéafen celkovou davkou 40-46 Gy, 5x 2,0 Gy/ tyden (PTV 1) ptedevSim pro
samostatné aplikovanou radioterapii. Pii pooperacni radioterapii se pacient ozafuje
celkovou davkou 46-50 Gy (PTV 1). Pii poopera¢ni radioterapii je jedinec ozafen
celkovou davkou 46-50 Gy (PTV 1) nebo do davky 50-54 Gy jako boost na oblast
anastomoézy. Pro samostatnou zevni kurativni radioterapii se vyuziva celkové davky
50 Gy (PTV 1) a 10 Gy (PTV 2) a pro zevni terapii v kombinaci s brachyterapii se
aplikuje davka 45 Gy (PTV 1) a nasledn¢ se aplikuje 2x5 Gy brachyterapii. (13)

1.6.5 Poloha pacienta a technika radioterapie

V pribéhu neoadjuvantni i adjuvantni radioterapie se vyuZziva pronacni polohy
pacienta na bfiSe snaplnénym mocovym méchyfem s pomoci bellyboardu.
Bellyboard (viz pfiloha ¢. 10) pomaha jesté vice vytlacovat klicky tenkého stfeva z malé
panve, coz je vyhodné naptiklad u obéznich pacientil ¢i u pacientli obtizné mobilnich.
Také je mozné vyuzit polohu na zadech, kterd je vhodna pro pacienty se stomiemi.
V planovani neoadjuvantni, adjuvatni a kurativni radioterapii se vyuziva RTG simulator
a planovaci CT. (13, 26)

Nejvyuzivanéj§imi technikami radioterapie jsou: 3T — tfi konvergentni pole,
technika BOX — ¢tyfi konvergentni pole a IMRT technika. Zdroje zafeni je linearni
urychlova¢ s brzdnym svazkem o energii 18-20 MV. DilezZitou soucasti spravného
ozafeni je kontrola pfesnosti nastaveni a verifikace pomoci portalniho

snimkovani. (13, 24, 26)
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1.6.6  Negativni u¢inky radioterapie

Nezadouci uc€inky radioterapie u pacientli s kolorektalnim karcinomem jsou vyssi
pii akcelerované neoadjuvantni radioterapii, pii adjuvatni radioterapii a pfi kombinaci
s lécbou chemoterapeutickou. Nejcitlivéjsi na zafeni jsou stfevni klicky, proto
nejcastejsi akutni nezadouci ucinky jsou spojeny s poskozenim sliznice stfev. Projevuji
se jako proktitida nebo enteritida, které se projevuji Castym nutkavym nucenim
na stolici a prijmovitou stolici s pfimési hlenu nebo krve. (13)

Velmi Casté jsou také nezadouci GCinky tykajici se moCového traktu, které vedou
K cystitid¢, projevujici se Castym a imperativnim nucenim na moceni. Muze se také
objevovat fibr6za mocového méchyte a to vétsinou tii a vice mésici, piipadné i nékolik
let po ukonceni radioterapie. Pokud je radioterapie kombinovana s chemoterapii,
dochazi k hematologické toxicité, toxicité spojené s typem aplikovaného cytostatika
ake kozni toxicit¢ vyznacujici se erytémem, pigmentaci a vlhkou nebo suchou
deskvamaci. (13)

Pozdni toxicita se muze projevovat jako chronickd proktitida a enteritida,
lymfedémy dolnich koncetin, neuralgie a neuropatie, azospermii a radiacni kastraci
uzen ve fertilnim véku. Mezi vzacné projevy pozdni toxicity se fadi stenozy stiev
auretrti, perforace stfevni stény, atrofie kuze, rektovagindlni pistéle, poruchy

svéracu aj. (13)
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Tabulka €. 4: Akutni a chronické G¢inky ozafeni mocového méchyte (24)

Stupeii | Akutni negativni acinky Chronické negativni Gcinky
ozarovani ozarovani

0 Nejsou nezddouci ucinky Nejsou nezadouci ucinky

1 Dvojnasobné moceni ptes deni | Lehka atrofie epitelu; telangiektazie
V noci; bolestivé moceni; nuceni | vedouci k mikroskopické hematurii
na moceni nevyzadujici terapii

2 Moceni méné Casto nez 1x Stfedné Casta mikce;
/hodinu; nesnesitelné nuceni na | teleangiektazie; obasna
moceni; bolestivé moceni; makroskopicka hematurie
stazeni moc. méchyte vyzadujici
lokélni 1é¢bu proti bolesti

3 Moceni vice jak 1x /hodinu; Velmi ¢asté moceni; bolestivé
Bolestivé moceni; bolest v panvi | moceni; t€zka telangiektazie, Casta
nebo stazeni mo¢. méchyie hematurie; kapacita méchyie mensi
vyzadujici narkotika; silna nez 150 ml
hematurie se srazenou krvi i bez
ni

4 Hematurie vyZadujici transfuze; | Nekroza; StaZzeni moc¢. méchyte,
nepruchodnost mocovych cest, kapacita mo¢. méchyie mensi nez
nekroza 100 ml

5 Smrt

——
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2 Prakticka cast

2.1  Hypotéza

Vlivem zdokonaleni planovacich systému, verifikacnich systémti a ozafovacich
pristroji doslo ke snizeni negativnich Uc¢inkl v kritickych organech pti radioterapii

kolorektalniho karcinomu.

2.2 Metodika vyzkumu

Bakalarska prace se sklada ze dvou Casti, z teoretické a praktické. Teoretickou cast
jsem zpracoval metodou analyzy dostupné literatury, odbornych ¢asopistt a odbornych
internetovych stranek, které jsou nize uvedeny. V teoretické casti jsem se zabyval
pfedevSim patologii tlustého stfeva a konecniku, déle radioterapeutickou lécbou
a negativnimi u¢inky radioterapie u pacientd s kolorektalnim karcinomem.

Prakticka ¢ast je zpracovana na zakladé¢ souborti 61 pacienti z roku 2002 a 81
pacientd z roku 2013. Tato data potfebna k vypracovani mé bakalafské prace jsem
ziskal ve spolupraci s Mgr. Lubomirem Franclem z archivu a pocitacového systému
radioterapeutického oddéleni Nemocnice Ceské Budgjovice, a.s. Sbér dat byl zaméfen
na davku zéafeni obdrZzenou mocCovym méchyfem bchem radioterapeutické 1écby
pacientll s kolorektdlnim karcinomem. V pribéhu prace jsem vyuzival programy

Microsoft Word 2010 a Microsoft Excel 2010.
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3 Vysledky

Vsechna ziskand data jsem zpracoval do tabulek pomoci programu Microsoft Excel
2010. Tabulky jsem vytvoril zvlast pro roky 2002 a 2013, déle pro kurativni a paliativni
lécbu. Tabulky z roku 2002 se lisi od tabulek zroku 2013 chybé&jicimi hodnotami
minimalnich a maximalnich davek v kritickém organu. K témto hodnotdm nebyl mozny
ptistup z divodu nezprovoznéni planovaciho systému z roku 2002. Slozky v archivu
obsahuji pouze udaje o celkové lécebné davce a stfedni davce v kritickém organu.
Z toho diivodu pro srovnani dat z téchto dvou let budou slouzit pouze stiedni davky
obdrzené mocCovym méchyfem pii radioterapii. O hodnotach stiednich davek z roku
2002 nelze piimo hovofit jako o stfednich davkéch v kritickém orgénu, nybrz o davkéach
ve 30 % objemu kritického organu.

Pro data ziskana z roku 2013, ktera byla vyjadfena v procentech, jsem vytvofil
tabulky sdanymi hodnotami. Nasledné¢ jsem vytvoril tabulky, ve kterych jsou
procentualni hodnoty ptepocitané na hodnoty v jednotkach Gray (Gy).

Ve vSech tabulkach jsou uvedeny hodnoty celkovych lécebnych davek, které

vyjadiuji minimalni davku v cilovém objemu.
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Tabulka €. 5: Davky zafeni v moCovém meéchyii udavané v jednotkdch Gy, v prubéhu kurativni

radioterapeutické 1é¢by kolorektalniho karcinomu v roce 2002.

Stiredni Celkova
Pacient davka [Gy] |davka [Gy]

1 25,34 45,00

2 33,94 45,00

3 28,93 45,00

4 22,62 45,00

5 27,40 45,00

6 25,38 45,00

7 10,18 45,00

8 38,86 45,00

9 26,74 45,00
10 41,52 45,00
11 29,45 45,00
12 38,49 45,00
13 46,38 61,00
14 47,50 45,00
15 47,50 45,00
16 34,70 32,00
17 53,00 60,00
18 53,10 61,00
19 52,20 61,20
20 41,40 46,00
21 68,00 61,20
22 51,80 56,00
23 16,80 16,00
24 50,10 50,00
25 47,50 45,00
26 47,15 46,00
27 55,50 61,00
28 45,00 45,00
29 54,90 59,00
30 48,30 46,00
31 33,00 50,00
32 47,50 45,00
33 47,50 45,00
34 47,50 45,00
35 59,50 60,00
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36 45,00 45,00
37 55,00 55,00
38 25,00 45,00
39 59,70 61,00
40 48,30 46,00
41 47,25 45,00
42 50,00 45,00
43 49,30 60,00
44 53,80 56,00
45 51,90 50,00
46 60,90 60,00
47 31,80 42,00
48 53,00 56,00
49 47,50 45,00
50 48,30 46,00
51 48,30 46,00
52 48,00 43,20
53 44,10 42,00
54 47,50 45,00

Priumérna

hodnota 43,69 48,42

Nejcastéjsi

hodnota

(modus) 47,50 45,00

Stiredova

hodnota

(median) 47,50 45,00

V roce 2002 byli pacienti nejcastéji kurativné ozarovani do celkové davky 45,0 Gy
na oblast kolorekta, o néco méné do davky 46,0 Gy, v zavislosti na frakciona¢nim
rezimu, ktery byl 1,8 Gy/den nebo 2,0 Gy/den. Pacienti s vysSi celkovou davkou,
v rozmezi 50,0 Gy az 61,0 Gy, podstoupili boost na 1izko tumoru. Pacienti s nizsi
celkovou davkou nedokoncili ozafovaci proces. V mocovém méchyii pii radioterapii
bylo 47,5 Gy nejcastéj$i hodnotou ve stfedni davce. Priimérna stfedni ddvka na oblast

mocového méchyte je 43,69 Gy.
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Tabulka €. 6: Davky zafeni v moCovém méchyii udavané v jednotkach Gy, v pribéhu paliativni

radioterapeutické 1écby kolorektalniho karcinomu v roce 2002.

Stiredni Celkova
Pacient davka [Gy] davka [Gy]
1 35,20 33
2 35,22 33
3 16,00 20
4 13,50 25
5 20,00 20
6 24,60 33
7 33,00 33
Prumérna
hodnota 25,36 28,14
Nejcastéjsi
hodnota
(modus) 33,00
Stiredova
hodnota
(median) 24,60 33,00

V roce 2002 byli pacienti nejcastéji paliativné ozafovani do celkové davky 33 Gy
na oblast kolorekta. Pti paliativnim ozafovani je vétsi mnozstvi frakcionacnich rezimi,
Z toho diivodu je stiedni davka v mo¢ovém méchyii velmi riiznoroda. Primérna stfedni

davka na oblast mocového méchyte je 25,36 Gy.
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Tabulka ¢ 7: Davky zafeni v mofovém méchyfi udavané v procentech, v prib&hu kurativni

radioterapeutické 1é¢by kolorektalniho karcinomu v roce 2013.

Minimalni Maximalni Stiredni davka Celkova davka
Pacient |davka [%] davka [%] [%%6] [Gy]

1 48,4 97,5 85,4 45

2 53,7 96,4 69,2 45

3 51,7 98,3 78,5 45

4 63,5 97,7 94,6 45

5 47,3 96,1 74,3 45

6 54,0 95,1 59,4 45

7 54,9 97,2 89,2 45

8 53,2 97,4 64,5 45

9 64,7 96,2 84,9 45
10 48,2 96,3 77,5 45
11 63,2 94,6 91,0 46
12 52,0 97,7 68,4 45
13 53,3 98,2 78,2 45
14 26,6 93,9 69,9 45
15 57,1 97,7 85,8 45
16 48,7 98,5 81,4 45
17 20,3 94,2 66,2 45
18 54,5 96,8 79,8 45
19 57,0 97,5 94,8 45
20 53,3 96,8 75,0 46
21 52,5 99,0 83,8 45
22 52,2 97,4 92,4 45
23 66,3 97,8 94,4 45
24 50,7 96,3 69,2 45
25 61,5 99,3 94,0 45
26 58,1 99,1 86,2 45
27 52,7 98,9 72,4 46
28 56,4 96,9 83,8 45
29 54,9 97,6 88,1 45
30 51,9 98,6 88,3 45
31 54,1 96,9 89,9 45
32 46,0 97,4 75,2 46
33 51,1 97,3 81,3 45
34 51,3 97,1 79,0 45
35 50,0 98,2 90,8 45
36 26,7 96,1 67,4 45
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37 53,4 96,6 86,7 45
38 46,2 94,7 63,6 45
39 50,1 95,5 76,4 45
40 52,5 99,0 83,8 45
41 1,3 92,2 17,1 45
42 47,5 95,6 78,3 45
43 51,2 98,0 82,2 45
44 68,7 97,3 95,4 45
45 56,6 91,7 91,3 45
46 91,9 98,7 93,8 45
47 49,9 95,0 63,1 45
48 92,3 98,2 95,1 45
49 61,1 96,0 85,3 45
50 58,9 98,7 87,8 46
51 54,2 97,6 75,1 46
52 48,1 97,2 91,7 45
53 91,9 97,8 94,3 45
54 53,1 98,0 87,3 45
55 48,9 97,5 88,4 45
56 50,9 97,1 89,8 45
57 56,5 98,1 74,8 45
58 56,2 97,7 78,5 45
59 55,8 97,2 81,0 46
60 56,0 96,9 89,4 45
61 33,0 94,5 70,3 45
62 53,7 97,6 70,7 45
63 50,2 97,1 75,7 45
64 52,8 97,5 89,0 45
65 56,1 96,9 92,9 46,8
66 45,7 96,2 65,2 46,8
67 48,6 96,9 65,9 45
68 48,7 96,4 64,9 45
69 54,7 95,9 79,8 45
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Tabulka ¢ 8: Davky zafeni v mofovém méchyfi udavané v procentech, v prib&hu paliativni

radioterapeutické 1é¢by kolorektalniho karcinomu v roce 2013.

Minimalni Maximalni Celkova davka
Pacient |davka [%)] davka [%] Stiredni davka [%] |[Gy]
1 50,7 97,4 87,1 20
2 53,3 95,9 61,9 33
3 36,4 96,6 83,2 39
4 50,7 97,8 65,3 33
5 45,2 96,6 72,4 33
6 51,3 94,1 73,4 25
7 51,2 95,7 69,1 25
8 56,7 96,7 88,6 40
9 27,9 95,6 62,8 28
10 64,0 97,3 93,5 33
11 24,2 97,1 58,2 33
12 43,4 97,7 79,6 33

3

Tabulka €. 9: Davky zafeni v mocovém méchyii udavané v jednotkdch Gy, v pribéhu kurativni

radioterapeutické 1é€by kolorektalniho karcinomu v roce 2013.

Minimalni Maximalni Celkova davka
Pacient davka [Gy] |davka [Gy] Stiredni davka [Gy] | [Gy]
1 21,78 43,88 38,43 45
2 24,17 43,38 31,14 45
3 23,27 44,24 35,33 45
4 28,58 43,97 42,57 45
5 21,29 43,25 33,44 45
6 24,30 42,80 26,73 45
7 24,71 43,74 40,14 45
8 23,94 43,83 29,03 45
9 29,12 43,29 38,21 45
10 21,69 43,34 34,88 45
11 29,07 43,52 41,86 46
12 23,40 43,97 30,78 45
13 23,99 44,19 35,19 45
14 11,97 42,26 31,46 45
15 25,70 43,97 38,61 45
16 21,92 44,33 36,63 45
17 9,14 42,39 29,79 45
18 24,53 43,56 35,91 45
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19 25,65 43,88 42,66 45
20 24,52 44,53 34,50 46
21 23,63 44,55 37,71 45
22 23,49 43,83 41,58 45
23 29,84 44,01 42,48 45
24 22,82 43,34 31,14 45
25 27,68 44,69 42,30 45
26 26,15 44,60 38,79 45
27 24,24 45,49 33,30 46
28 25,38 43,61 37,71 45
29 24,71 43,92 39,65 45
30 23,36 44,37 39,74 45
31 24,35 43,61 40,46 45
32 21,16 44,80 34,59 46
33 23,00 43,79 36,59 45
34 23,09 43,70 35,55 45
35 22,50 44,19 40,86 45
36 12,02 43,25 30,33 45
37 24,03 43,47 39,02 45
38 20,79 42,62 28,62 45
39 22,55 42,98 34,38 45
40 23,63 44,55 37,71 45
41 0,59 41,49 7,70 45
42 21,38 43,02 35,24 45
43 23,04 44,10 36,99 45
44 30,92 43,79 42,93 45
45 25,47 43,97 41,09 45
46 41,36 44,42 42,21 45
47 22,46 42,75 28,40 45
48 41,54 44,19 42,80 45
49 27,50 43,20 38,39 45
50 27,09 45,40 40,39 46
51 24,93 44,90 34,55 46
52 21,65 43,74 41,27 45
53 41,36 44,01 42,44 45
54 23,90 44,10 39,29 45
55 22,01 43,88 39,78 45
56 22,91 43,70 40,41 45
57 25,43 44,15 33,66 45
58 25,29 43,97 35,33 45
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59 25,67 44,71 37,26 46
60 25,20 43,61 40,23 45
61 14,85 42,53 31,64 45
62 24,17 43,92 31,82 45
63 22,59 43,70 34,07 45
64 23,76 43,88 40,05 45
65 26,25 45,35 43,48 46,8
66 21,39 45,02 30,51 46,8
67 21,87 43,61 29,66 45
68 21,92 43,38 29,21 45
69 24,62 43,16 35,91 45

Priumérna

hodnota 23,93 43,82 36,18 45,15

Nejcastéjsi

hodnota

(modus) 24,17 43,97 37,71 45,00

Stiredova

hodnota

(median) 23,94 43,88 36,99 45,00

V roce 2013 byli pacienti nejcastéji kurativné ozafovani do celkové davky 45,0 Gy
na oblast kolorekta, o néco méné do davky 46,0 Gy, v zavislosti na frakciona¢nim
rezimu, ktery byl 1,8 Gy/den nebo 2,0 Gy/den. V mocovém meéchyti pfi radioterapii
bylo 37,71 Gy nejcastéjsi hodnotou ve stfedni davce. Primérna stfedni davka na oblast

mocoveého méchyte je 36,18 Gy.
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Tabulka €. 10: Davky zafeni v mocovém méchyti udavané v jednotkdch Gy, v prubéhu paliativni

radioterapeutické 1écby kolorektalniho karcinomu v roce 2013.

Minimalni Maximalni Celkova
Pacient davka [Gy] |davka [Gy] Sti‘edni davka [Gy] | davka [Gy]
1 10,14 19,48 17,42 20
2 17,59 31,65 20,43 33
3 14,20 37,67 32,45 39
4 16,73 32,27 21,55 33
5 14,92 31,88 23,89 33
6 12,83 23,53 18,35 25
7 12,80 23,93 17,28 25
8 22,68 38,68 35,44 40
9 7,81 26,77 17,58 28
10 21,12 32,11 30,86 33
11 7,99 32,04 19,21 33
12 14,32 32,24 26,27 33
Priumérna
hodnota 14,43 30,19 23,39 31,25
Nejcastéjsi
hodnota
(modus) 33,00
Stiedova
hodnota
(mediin) 14,26 31,96 20,99 33,00

V roce 2013 byli pacienti nejcastéji paliativné ozatfovani do celkové davky 33 Gy

na oblast kolorekta. Pfi paliativnim ozatfovani je vétsi mnozstvi frakcionaénich rezimi,

z toho diivodu je stiedni davka v mo¢ovém méchyii velmi riiznoroda. Primérna stredni

davka na oblast mocového méchyie je 23,39 Gy.
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Tabulka ¢. 11: Statistické hodnoceni vyznamnosti rozdilu dat tykajicich se kurativni 1é¢by.

Rok 2002 Rok 2013
Primérna hodnota 43,69 36,18
Rozptyl 141,52 8
Stiedova hodnota
(median) 47,50 36,99
Pocet pozorovani 54 69
Rozdil priimérnych 7,51
hodnot
109,80

Rozdil rozptyla

0,00000001
F-test

0,00000935
T-test

Statisticky se nelisi
Hypotéza 0
Statisticky se lisi

Hypotéza 1

Hypotéza 0 se zamita na hladiné vyznamnosti 0,05 a pfijima se hypotéza 1, z toho

vyplyva, Ze rozdil dvou skupin dat je statisticky vyznamny.

Graf ¢&. 1: Grafické znazornéni primérnych hodnot a stfedovych hodnot (medidn) davek kurativni

radioterapie v letech 2002 a 2013.
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Tabulka €. 12: Statistické hodnoceni vyznamnosti rozdilu dat tykajicich se paliativni 1é¢by.

Rok 2002 Rok 2013
Prumérna hodnota 25,36 23,39
Rozptyl 84,99 41,21
Stiedova hodnota
(median) 24,60 20,99
Pocet pozorovani 7 12
Rozdil priimérnych 1,97
hodnot
43,77

Rozdil rozptyla

0,28
F-test

0,60
T-test

Statisticky se nelisi
Hypotéza 0
Statisticky se lisi

Hypotéza 1

Hypotéza 0 se potvrdila na hladiné vyznamnosti 0,05, z toho vyplyva, ze rozdil

dvou skupin dat neni statisticky vyznamny.

Graf ¢. 2: Grafické znazornéni primérnych hodnot a stiedovych hodnot (median) davek paliativni

radioterapie v letech 2002 a 2013.
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4 Diskuze

V navaznosti na téma bakalarské prace, které zni ,,Negativni uCinky radioterapie
U pacientl s kolorektalnim karcinomem®, byla stanovena jiz vySe zminénad hypotéza.
Hypotéza je takto stanovena z divodu, Ze s rostouci davkou zateni v kritickém organu
roste vyskyt nezddoucich ucinkti. Pro jeji potvrzeni nebo vyvraceni byl nutny sbér dat
v Nemocnici Ceské Budgjovice, a.s. Tento soubor ziskanych dat jsem rozdélil
do piehlednych tabulek a grafti. Tabulky jsou vytvofeny jednotlivé pro rok 2002 a rok
2013. Dale jsou data z jednotlivych let rozdélena do tabulek, podle 1écebného zaméru,
které zvlast’ hodnoti kurativni 1é€bu a zvlast paliativni 1écbu. Tento krok bylo nutné
provést, jelikoz se tyto dva typy lécby lisi, jak v celkové 1écebné davce, tak
Vv jednotlivych davkéch frakcionace, ale také v ozafovaci technice, coz by mohlo zkreslit
vysledek statistického hodnoceni ziskanych dat.

Z vysledku statistického zpracovani lze usuzovat, ze pii kurativni 1é¢bé mezi roky
2002 a 2013 doslo k vyznamnému sniZzeni davky zéafeni na kriticky organ, v tomto
pfipadé¢ na mocovy méchyt. K snizeni davky mohlo pfispét vyuzivani tvarovani poli
pomoci MLC (multileaf collimator) misto olovénych vykryvacich bloka a pravidelna
verifikace ozafovacich podminek pomoci portalovych snimkt pfimo na ozafovacim
stole.

Dale ze statistického zpracovani lze usuzovat, Ze pfi paliativni 1é€b€é mezi roky
2002 a 2013 nedoSlo k vyznamnému snizeni davky zafeni na mocovy méchyi.
Ke snizeni davek mezi témito roky pravdépodobné nedoslo ztoho divodu, ze se
vyuziva stejnych ozafovacich podminek jako vroce 2002. Je ziejmé, Ze nebyly
provedeny takové kroky, které by vedly ke snizeni davky v mocovém méchyiti. Jelikoz
hlavnim cilem paliativni radioterapie je odstranéni ¢i zmirnéni symptomi nadorového
onemocnéni, na ukor vyss$i davky v kritickém orgénu, nebot’ u téchto pacienti se
neptedpoklada, ze by se dozili velmi pozdnich zmén ¢i vzniku sekundarnich malignit

zpuisobenych davkami paliativni radiolécby.
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5 Z.aveér

V teoretické Casti bakalaiské prace jsem se zabyval vypracovanim jednim z cilq,
které jsem si stanovil. Cilem prace bylo popsani patologie tlustého stieva a kone¢niku,
radioterapeutické 1é¢by a negativnich ucinka radioterapie u pacientti s kolorektalnim
karcinomem, coz jsem provedl prostfednictvim odborné literatury.

Dalsim mnou stanovenym cilem bylo vyhodnoceni davek v kritickych organech pii
radioterapii kolorektalniho karcinomu. V ptipad¢ 1écby kolorektalniho karcinomu je
kriticky organ pouze jeden a to mocovy méchyf. Vyhodnoceni didvek v mocovém
méchyii jsem zpracoval v praktické ¢asti bakalarské prace.

Pro vyhodnoceni hypotézy bylo nutné porovndni dat ziskanych pladnovaciho
systému radioterapeutického oddéleni a archivu Nemocnice Ceské Budgjovice, a.s.
Bylo prokédzano, ze doslo ke snizeni davek zafeni na kriticky organ pii kurativni
radioterapii kolorektalniho karcinomu. Naopak nebylo prokdzano snizeni davek

na kriticky organ pfi paliativni 1éb€ rakoviny tlustého stfeva a konecniku.
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Priloha ¢. 1: Tlusté stifevo a kone¢nik (27)

pficny tratnik

levy ohyb traéniku

pravy ohyb
tratniku

-
-~ =

FIE

s B =

-

-

voind plistupna
tenie

-
» wpuky tracniku
a

vaestupny tracnik

*

\ sestupny tracnik

wlenky

podfisnice A'V ( /

2ahyb pobfisnice nad ustim

slepé stievo ‘ kycelniku do tiustého stieva
tervoity
peivések

esovita klicka

rektdini ampula

konecnik

53



P¥iloha ¢&. 2: Incidence a mortalita nadorovych onemocnéni u muzi v CR (16)
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P¥iloha ¢&. 3: Incidence a mortalita nadorovych onemocnéni u zen v CR (16)
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Piiloha ¢&. 4: Vékova struktura pacientt s kolorektalnim karcinomem (17)

C18-C21 - ZH tlustého strfeva a koneéniku - Incidence
wEkouvd struktura populace pacienti

A
[T [
i L
5 L
L)
o L
w15
=s L
= L
\u‘:-';‘\ r
= L
(=]
& 1o -
o L
o L
= [
=]
R A
\E [
(. r
o L
e L

o IQIIIQIEL‘?I@;-L&: B e e b A%

LA AN LA
SRR G i ol el ol i i P ST S o

Analuzovana data: M=Z225151 http:/fwuw . svod .cz Zdroj dat: 0ZI5 CR

Piiloha ¢&. 5: Zobrazeni incidence a mortality ve svété (16)
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Ptiloha ¢. 6: Stfevni polyp (28)
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Piiloha &. 7: Fotoefekt (29)
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Piiloha ¢. 8: Comptoniv rozptyl (30)
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Priloha ¢&. 9: Tvorba elektron-pozitronovych part (30)
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Priloha €. 10: Bellyboard (31)
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