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Abstrakt

Specifika radioterapie u déti

Tato bakalafskd prace se vénuje problematice détskych onkologickych pacientl a
1é¢bé naddorového onemocnéni radioterapii. Pojednava o rozdilech détského a dospélého
pacienta, pfi¢inach vzniku onemocnéni a jeho odlisné 1é€bé.

Détska onkologie je mladéa rychle se vyvijejici disciplina. Lécba v détském veku
ovlivni cely zivot nemocného, proto je cilem détskych onkologickych Iékaiti smétovat
vice pozornosti na individualitu rizik kazdého konkrétniho pacienta. Sté€Zejni je pro
I¢kate se perfektné orientovat v biologickych charakteristikdich nadorti a jejich
srovnavani s ostatnimi typy a stadii pro stanoveni intenzity jeho l1écby. Musi umét
posoudit miru rizika kazdého ditéte, aby nebyly 1éebné postupy pfiliS opatrné nebo
nebylo dit¢ vystaveno piili§ vysokym davkam.

S uspéchy 1écby détskych nadorti roste v dneSni populaci pocet prezivsich
zasazenych v détstvi naddorem, a proto je nutné soustiedit pozornost na vyléCené
pacienty. Jak ze strany I¢katskych celozivotnich kontrol, tak kvality zivota, ktera je vice
¢i méné 1écbou zasazena. I tato problematika se odrazi v hodnoceni uzitecnosti détskych
onkologickych center.

Détska onkologie se tidi celosvétové uzndvanou koncepci. Je velmi dilezita a
neustale soustfed’uje vSechny nadorem nemocné déti do pracovist’ détské onkologie.

Uspésnost 16¢by détskych nadorti s sebou piinasi i vyznamnéjsi diraz na snizeni
pozdnich nasledkl. Z toho divodu je snaha radioterapii redukovat nebo alespoil
zdokonalovat. Indikace pro ozéafeni nadoru se snizuji, piipadné¢ se zmensuje cilovy
objem nebo snizuje davka. V nékterych situacich neni radioterapie indikovéana u déti
vibec z divodu fatalnich nasledki na vyvoj nezralého jedince. U nékterych postupt
vSak radioterapii détskych nadorii nic jiného nahradit nedokéze. U kazdého nalezu se
posuzuje druh, stddium, riziko a také odpovéd’ na predchozi 1écbu. Radioterapie je
povazovana za metodu posledni volby, vpiipadé neoperabilnich nebo
chemorezistentnich nadori.

Prace si klade za cil zjistit informace o rozdilech nadorového onemocnéni déti a

jeho 1écby se zaméfenim na radioterapii. Na zakladé poznatki z FN Motol jsou uvedeny



konkrétni ptipady détskych pacientd 1écenych radioterapii, ktefi podtrhuji specifi¢nost
tohoto onemocnéni v utlém véku, zejména v potiebé individualniho piistupu k 1écbe.
Grafické zpracovani onemocnéni podle véku a diagndz pacientli poukazuje na rozdily
v etiologii a v okolnostech vedoucich ke vzniku onemocnéni. Odpovéd’ na vyzkumnou
otazku: ,,Roste pocet onkologicky nemocnych déti v Ceské republice?* je vytvorena na
zéklad¢ analyzy statistickych udaji o poctu pacientti do 18 let za obdobi 1993 az 2013.
Vysledky jsou graficky znazornény a popsany.

V zévéru prace je shrnuto, co uvadi literatura s poznatky lécby pacienti na
konkrétnim pracovisti. Diagndzy, které se vyskytly u détskych pacientti 1é¢enych ve FN
Motol, jsou svym zastoupenim rozdilné od téch, které se vyskytuji v dospélosti.
Z grafickych zpracovani vyplyva, ze na détské nddorové onemocnéni ma vétsi vliv
genetické vybaveni jedince, nez zivotni styl, ktery do velké miry ovliviiuje vyskyt
rakoviny u dospélych. Potvrzuje to i jedna z uvedenych kazuistik.

Graficky je zpracované i vekové rozlozeni pacientli, které zdaleka neodpovida
rozlozeni vyskytu nadorového onemocnéni u dospélych. Zatimco u dospélych riziko
vzniku nadoru roste s vékem, u déti je prvni vlna zvySené incidence pozorovana ve véku
do péti let a druha vina u dospivajicich jedincti mezi 10. a 15. rokem. Détské nadory se
také zcela 1isi pfi¢inou vzniku. U détskych malignit se jednd predevSim o nadory
vznikajici z krvetvorné, pojivé, nervové tkdné a zarodecnych listli, zatimco epitelidlni
nadory bézné v dospélosti jsou u déti vyjimkou.

Uvedené kazuistiky objasiiuji konkrétni 1é¢ebné postupy, které jsou kombinaci
mnoha poznatkl, individuadlné ménéné béhem noveé vzniklych situaci a je z nich patrné,
jak dochdzi Casto k relapsovym staviim a je tedy nutné pacienty po skonceni 1écby
peclivé sledovat.

Obsah této prace mize poskytnout zdkladni ptehled o nadorovém onemocnéni
détského veéku studentiim zdravotnickych oborid. Informace mohou byt pouzity jako

namét na zpracovani vyzkumt a rtiznych odbornych ¢lanka.
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Abstract

The specifics of children’s radiotherapy.

This bachelor thesis focuses on a medical treatment of small children who are cured
of cancer and how to cure by the radiotherapy. It also deals with differences between
small kids and adults how to cure them properly and what are the causes of their
illnesses.

Children’s oncology is quite young and quickly developed branch. It is very
important to pay attention to every small patient individually because the following
treatment influences all his or her life and pediatric tumors are very radio-sensitive. A
doctor should be very well educated at biological characteristics of the tumors and so be
prepared to choose the best way how to treat the small child. It should be done directly
without any mistakes such as strong radiation. It is done where cannot effectively be
replaced by surgery or chemotherapy. The doctors at this branch of oncology are quite
successful and we have many people who survived. These people have to be controlled
by these doctors all their lives but the quality of their being is very good and they are
not restricted at many ways. All oncological centers which take care of small children
are assessed very positively.

This branch of oncology is regulated by whole-world-known conception and
children are put into these oncological centers. These centers are very successful and the
doctors there are able to make better lives of the oncological patients. In this way is very
important to develop the pediatric radiotherapy and make it better. In many cases is
radiotherapy reduced or even cancelled because of the age of the child until the child is
older and toxicity will be reduced because of greater maturity organs and tissues. On the
other hand in some case the doctors have to use the radiotherapy because there is no
other way. The doctor has to assess a kind and a stadium of a tumor, a risk and the
response of the previous treatment. The radiotherapy is the last chance for people who
are not able to have an operations or it is not possible to treat the tumor in other way.

I wanted to show the differences among children’s tumors and their treatments by
radiotherapy. I have been to the radiotherapy center at Motol Hospital and I described

some concrete cases of small children and I wanted to emphasize how important is to be



individually as much as possible in every piece of this job. There are also graphical
projections of the illness according to child’s age and child’s diagnosis. And there are
also researching questions: Are there more children who are ill and need radiotherapy in
the Czech Republic? The answer is done by graphical projection and it deals in period
of 18 years since 1993 to 2013. In the final part of my bachelor thesis you can find the
results of the children medical treatment and also information from the written sources.
It is interesting that the diagnosis of a concrete small child is different from a diagnosis
from his or her adulthood. It is clear that a small child’s tumor is more often caused by a
genetically bottom not by a bad lifestyle which is typical of an adult’s tumors. The
tumors occurred at very small children and then at their puberty. It happens because of
the point of their cons station. A tumor of a small child is formed by a hematopoiesis
tissue and a tumor of an adult is formed by an epithelium. It is very important to
monitor each patient individually and pay attention to him or her.

My bachelor thesis contains a basic overview of child’s tumors and it is meant
especially for students of some medical branches. It can be also used as a source of

different medical articles.
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Seznam pouzitych zkratek

3D CRT
ALARA

ALL
AP
CNS
CSI
CT
CTV
FDG
ICRU
idem
IGRT
IMRT
IQ
MKN

MR
NHL
ORL
PA
PET
PNET
PTV
RT
RTG
SRT
STS

trojrozmérna konformni radioterapie

As Low As Reasonably Achievable — davka ionizujiciho zafeni ma byt
tak nizka, jak 1ze rozumné dosahnout

Akutni lymfoblasticka leukémie

predozadni

centralni nervovy systém

craniospinal irradiation - ozafeni mozku i michy

vypocetni tomografie

klinicky cilovy objem

flourdeoxyglukéza - radiofarmakum pouzivané k vysetieni PET
Mezinarodni komise pro radia¢ni jednotky a méteni

lat. ,,totéz", zde ve smyslu oznaceni pouziti stejné techniky radioterapie
radioterapie fizena obrazem

radioterapie s modulovanou intenzitou

inteligen¢ni kvocient

Mezinarodni klasifikace nemoci a souvisejicich zdravotnich problémut —
publikace kodifikujici systém oznacovani a klasifikace nemoci
magnetickd rezonance

Non-Hodgkintv lymfom

otorhinolaryngologie

zadopiedni

pozitronova emisni tomografie

primitivni neuroektodermovy tumor

planovaci cilovy objem

radioterapie

rentgen (rentgenove)

stereotakticka radioterapie

Soft Tissue Sarcoma — sarkom méekkych tkani
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TBI Total Body Irradiation — celotélové ozafovani

TNM systém klasifikace nadorovych onemocnéni
TSH Thyreotropni hormon
Uz ultrazvuk
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UvVOD

Pocet onkologicky nemocnych pacientii stoupd, a proto se zvySuje pozornost
1ékarské védy na onkologii celkoveé. Lécebné metody jsou piesnéjsi, spolehlivéjsi a
ucinnéjsi. Nadorovych onemocnéni je mnoho druhli a proto se na né pouzivaji rizné
1écebné postupy a rtizné kombinace. Jeden druh nddoru miize mit u riznych pacientli
naprosto odliSny charakter a to zejména v zavislosti na véku nemocného.

Téma specifika radioterapie u déti mé¢ zaujalo pro svou uzitecnost. Obecné se
nadéje na lepsi budoucnost vkladd do dalSich generaci. Proto je vhodné se zamyslet
v ramci vyznamnych nezadoucich ucinku 1é€by radioterapii, zda by ta détska nemcéla
byt striktné oddélena, aby mohlo byt dosazeno co mozna nejveétsi uspesSnosti. Jedna se o
specifickou skupinu s potiebou specializovaného pracovisté s potiebnymi odborniky a
vhodnymi vySetfovacimi a léebnymi metodami. VSe je soustfedéno v komplexnim
onkologickém centru s pediatrickou péc¢i. Dle Kouteckého (1) je jinde poskytnuta péce
nedostatecna a poSkozuje pacienta. Pravidla pro planovani a 1écbu zéafenim jsou
vzhledem k zavaznym nezadoucim G¢inkiim u déti naro¢né;jsi.

Cilem prace je zjistit informace o rozdilech nddorového onemocnéni déti a jeho
1écby se zaméfenim na radioterapii. Déle popsat 1écebné postupy vybranych pacientl
s vyjimeénymi diagndézami a poukazat na individualitu onemocnéni v zavislosti na
veku.

Teoretickd c¢ast pojednava o détskych pacientech, nadorech vyskytujicich se
v détském véru, jejich diagnostice a 1é¢be, nezddoucich ucincich 1é¢by a v neposledni
fad¢ o podpirné péci, rehabilitaci a vyziveé. Vysledkem praktické Casti je zdiraznéni
rozdilt détskych a dospélych pacientii na zédklad¢ diagnoz, véku pacientli a konkrétnich
pribéhit déti 1é€enych ve FN Motol. Graficky je zndzornéno, jak se nejCastéjsi détske

malignity podileji na riistu incidence nddorového onemocnéni u déti v Ceské republice.
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1 TEORETICKA CAST

1.1 Historie détské onkologie

Kazda epocha vyvoje lidstva si nese n¢kterou nejvice rozsifenou chorobu, kteréd
v mediciné vzbuzovala nejvice pozornosti. Od 20. stoleti dominuji kardiovaskularni
choroby a nadorova onemocnéni. Je tomu proto, ze diive se lidé nedozivali vysokého
veéku, diagnostika byla nepfinosna a umrti se jednoduse pfipisovalo jinym chorobam.
Proto je logické, ze ani u déti se nddorova onemocnéni nijak nefesila. Smrt ditéte byla
pfipséna rozhodnuti boha. Pokud se zafala nadorim vénovat pozornost, tak u
dospélych, ktefi znamenali vice nez bezcenné dité (1,2).

Détska onkologie je velmi mlady obor. Piestoze byl sarkom stehenni kosti doloZen
jiz u egyptského ditéte, prvni zminky o nadorech déti se v ucebnicich zacaly objevovat
koncem 19. Stoleti. ZvySujici se zajem o nadory déti se upeviioval ve 20. Stoleti. Prvni
kniha vénovand vyhradné détskym nadortim je z roku 1905 (3).

Lécba nadort radioterapii byla zavedena brzy po objeveni paprskii X Roentgenem
zroku 1895. U déti nemocnych nadorovym onemocnénim literatura 1écbu zarenim
zminuje az v poloviné 20. stoleti a uvadi vzacné ne-li beznad&jné Sance na uzdraveni
téchto nemocnych. Prvni ozéfené dit¢ s nefroblastomem bylo v roce 1915. ZvySeny
zdjem zaCal v 70. letech minulého stoleti, kdy vznikla vétSina pediatricko-
onkologickych spole¢nosti v Evropé. V Americe jiz v 50 letech. Prvni oddélené
pracoviité détské onkologie v Ceskoslovensku vzniklo roku 1978. Ozafovani probihalo
na Karlové namésti, kam se denn¢ déti musely pievazet. Nekteré typy nadord byly
ozafovany také ve Vinohradské nemocnici (1).

Détska onkologie zaznamenala nejdynamictéjsi vyvoj a nejkomplexnéjsi ptistup

k pacientiim v porovnani s ostatnimi Iékaiskymi obory (4).
1.2 Soucasnost

Détska onkologie je mlada disciplina a jeji dramaticky vyvoj postupuje i nadale.
Vzhledem k tomu, Ze 1écba v détském veku ovlivni cely Zivot konkrétniho jedince, je

cilem détskych onkologickych 1€ékaiti sméfovat vice pozornosti na individualitu rizik
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kazdého détského pacienta. StéZejni je pro lékare se perfektné orientovat v biologickych
charakteristikach nadorti a jejich srovndvani s ostatnimi typy a stadii pro stanoveni
intenzity jeho 1é€by. Musi umét posoudit miru rizika kazdého ditéte, aby nebyly 1écebné
postupy pfili§ opatrné nebo nebylo dité vystaveno pfili§ vysokym dévkam. S Gspéchy
1écby détskych nadori rost€¢ v dneSni populaci pocet prezivsich zasazenych v détstvi
nadorem a proto je nutné soustfedit pozornost na vyléfené pacienty. Jak ze strany
1ékarskych celozivotnich kontrol, tak kvality zivota, ktera je vice ¢i méné 1écbou
zasazena. | tato problematika se odrazi v hodnoceni uzite¢nosti détskych onkologickych
center. V soutasné dob& jsou v Ceské republice dvé onkologickd pracovisté
specializovana na détskou onkologii. Klinika détské onkologie ve Fakultni nemocnici
v Brné a Klinika détské hematologie a onkologie 2. 1ékatské fakulty Univerzity Karlovy
a Fakultni nemocnice Motol v Praze. Kromé toho détska protonova radioterapie se
provadi v PTC (Proton Therapy Centre) v Praze. Slozitou situaci je stanoveni hranice
détského a dospélého pacienta. V mnoha zemich véetné Ceské republiky je organizace
péfe 1 systém pojistoven nastaven podle veékové hranice 0 az 18 let. Stoupajici
incidence nadort dospivajicich vSak spiSe ukazuje na nadory détského typu a v mnoha
dalsich individualnich ptipadech hranice 18 let nevyhovuje. Vzdy zélezi vice na typu
nadoru nez véku pacienta (1, 5).

Détska onkologie se fidi celosvétové uznavanou koncepci. Je velmi dulezita a vzdy
bude soustfed’ovat vSechny nddorem nemocné déti do pracovist’ détské onkologie.
Nikde jinde se tak cenénych zkuSenosti v oblasti détskych nddori nemocnému
nedostane (1).

Uspésnost 1éeby détskych nadorti s sebou pfinasi i vyznamngj$i diraz na snizeni
pozdnich nésledkii radioterapie. Z toho diivodu je snaha radioterapii nahrazovat jinymi
1écebnymi modalitami. Indikace pro ozafeni nadoru se snizuji, ptipadné se zmenSuje
cilovy objem nebo snizuje davka. V nékterych situacich neni radioterapie indikovéna u
déti vibec z divodu fatdlnich nasledkt na vyvoj nezralého jedince. Ptikladem je
ozafovani mozku pro medolublastom u ditéte mladsiho tfi let. U nékterych postupt vSak
radioterapii détskych nadorti nic jiného nahradit nedokaze. U kazdého ndlezu se

posuzuje druh, stddium, riziko a také odpovéd’ na predchozi 1écbu. Radioterapie je
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povazovdna za metodu posledni volby, v pfipadé neoperabilnich nebo

chemorezistentnich nadora (6).
1.3 Diivody vzniku détskych onkologickych center

Nédory se stejnou histologii se podle stafi ditéte mohou chovat naprosto odlisné.
Dospivajici pacient se svou vékove specifickou biologii a fyziologickymi zménami jeho
vyvijejiciho se organizmu ovliviiuje cely prubéh nemoci a klinicky obraz. Vyraznymi
faktory jsou hormonalni zmény dospivajiciho zasazeného nadorovou nemoci, rist 1

objem tukové tkané (7).

1.3.1 Psychicka odliSnost pacientli

Dtivodem separace onkologickych center, zaméfenych na détské pacienty je prave
jejich specificita. Proto v détskych onkologickych centrech pracuje soucasné¢ mnoho
pediatrickych odbornikii. Samotna diagnostika nadorového onemocnéni déti je mnohdy
v podvédomi Ceskych 1ékatt, a tak se 1écby déti ujimali tradi¢ni onkologic¢ti pracovnici
bez patficnych zkuSenosti, a proto nebyla 1éCba Casto uspésna. K lécenému ditéti
neodmyslitelné patii cela jeho rodina. Narocna emocni situace neusnadnuje piijeti
agresivnich postupt, které jsou mnohdy jedinou Sanci na uspéSnou 1écbu. Pediatii a
dalsi specializovani odbornici jsou nezbytni i pro sledovani né€kdy dosti zédvaznych
komplikaci, které jsou s lécbou tzce spojeny. Onkolog pro dosp€lé nemusi spravné
zhodnotit a efektivné vyiesit nastalé udalosti bez predeslych zkuSenosti. Vzhledem
k tomu, ze se détsky organizmus stéle jesté vyviji, je potieba jej po ozafovani peclive
sledovat a v€as rozpoznat poruchy funkce jednotlivych organti. Pomoci je zachranit
nebo zajistit adekvatni ndhradu. Toto opét spada do prace onkologického pediatra, ktery
vylécené pacienty po zbytek jejich zivota sleduje a jako jediny je sezndmeny s moznymi

riziky, 1é¢ebnymi komplikacemi, ale i postupy se zajisténim kvalitniho Zivota (7).

1.3.2 Biologické odlisnost pacientl

ey ee

mnohdy generalizované. A pokud jsou IéCitelné, byvaji spojovany s tézkymi
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dozivotnimi nasledky, napfiklad amputaci koncetiny. Détské tkané rychle rostou, je to
normalni fyziologicky vyvoj rychle se dé€licich bunék. To plati i pro buitky nddorové.
Nador si pak diky rychlejSimu riistu zada vétsi krevni zasobeni 1 ziviny. Tyto tkané jsou
proto kieh¢i a z diivodu Castych détskych uraza (padi batolat) se lehce nadorové buiiky
roz$iti krvi po téle a metastazuji. Rychly riist mnohdy znepfiistupni chirurgickou 1écbu a

nador je nutné nejprve zmensit chemoterapii (1).
1.4 Rozdily nadora déti a dospélych

Hlavni rozdily mezi nadorem déti a dospélych jsou v podstaté tfi. Samotny nador
nese znacné rozdily. Odlisny je 1 jeho nositel — tedy dité. A v porovnani s lécbou
dospélych je odlisna i organizace péce v détské onkologii a jeji filozofie. V centru je
nutné soustfedit nejmodernéjsi piistroje pro diagnostiku a 1écbu, aby nedochézelo ke
komplikovanému pievazeni détského pacienta, které by zbytecné prodluzovalo zahéjeni
té spravné 1écby. Vysoka tcinnost, se koneckonct jiz potvrdila. Recidiva a metastazy se
u déti v devadesati péti procentech objevuji do dvou let, u dospélého do péti let od
ukonceni 1écby (4).

AC se jedna v obou pfipadech o nadorové onemocnéni, lze v mnoha ohledech
spatfovat rozdil mezi nddorem détského a dospélého veéku. U dospélych pocet
nadorovych onemocnéni s rostoucim vékem stoupd, kdezto u déti je nejvyssi vyskyt
v utlém veéku. Détské nadory nejsou ovlivnény vnéj$imi okolnostmi, jako je Spatny
zivotni styl. Vznikaji v jinych tkanich nez u dospélych a tedy v jinych organech. Lisi se
biologicky. Naprosto odliSné jsou ptiznaky. Vzhledem k tomu, Ze lécba je vzdy
kombinaci vice postupti, 1isi se u déti pravé tyto kombinace, napiiklad vhodna citlivost
na cytostatika. U déti jsou vice nebezpetné 1écebné komplikace. Neodmyslitelnou
slozkou je 1 rozdilnd problematika psychosocialni, ktera hraje ve zdravi Clovéka
dualezitou roli (6,7).

Vyvijejici se organizmus je jiny. Rlizné jsou i nadory. Déti nemaji jind onemocnéni,
ktera u dospélych komplikuji 1é€bu. Maji vétsi schopnost se pfizptlisobit a regenerovat.
Déti jsou na radioterapii i chemoterapii citlivéjsi. Lze fici, ze détské nadory jsou lépe
1écitelné, ale tim v Zadném piipadé nelze podcenit prevenci. U détského organizmu je

vys$si riziko vzniku akutnich a pozdnich komplikaci (1).

17



1.5 Prevence nadorovych onemocnéni

Dospéli Casto o rakoviné smysli, ale déti viibec ne. Déti Skolniho veéku navic zmény
Casto taji a malo informovani rodice spoustu ptiznakl podceiiuji. Piitom v¢asna
diagn6za udava smér budouciho vyvoje nemoci a moznosti uspé$né 1écby. Chybuji vSak
1 samotni I€kafi, ktefi mohou dité nedostatecné vysettit, coz velice Casoveé oddaluje
stanoveni spravné diagnozy a rychlé zahajeni 1€cby, ¢imz muze pacienta jesté vice
poskodit. Nejcastéji si 1ékati mylné vyhodnoti ptiznaky, protoze s nddorovym
onemocnénim jednoduse nepocitaji. Dalsi chybou miize byt zaméteni pouze na oblast
potizi nikoliv na celé télo pacienta s ptisluSnymi vySetienimi. I samotna vySetfeni
mohou podavat zavad¢jici informace, pokud je neinterpretuje odbornik znaly
problematiky détské onkologie. Dodrzovana je zasada, ze pokud ma 1ékat podezieni na
nadorové onemocnéni, jedna rychle a Setrné, jako by se o néj jednalo az do bezpecného

potvrzeni nebo vylouceni (7)

1.5.1 Primarni prevence

Mrwe .

Primérni prevence omezuje jiz samotné piiciny vzniku nadorovych onemocnéni.
Zatimco u dospélych osob ma ovliviiovani pfi¢in vyznamnou roli v nastupu
onemocnéni, u déti nastavd problém naptiklad u vyskytu vrozenych nadort. Zde je
dilezité zaméfit se zejména na rodiny, u kterych se po generace nadorové onemocnéni
vyskytuje. Dalsi ¢len rodiny méa vysokou pravdépodobnost onemocnéni nadory. Jiz
v te€hotenstvi je tfeba upozornit na urcita rizika spojend s vyskytem nadorovych buné¢k
s vyuzitim genetickych poraden. V pribéhu celého téhotenstvi Zzena napomaha
v prevenci abstinenci, nesmi byt ozéafena a dba na to, aby se nedostala do styku s ni¢im,
co muze mit karcinogenni u¢inky. U déti mad mnohem vétsi vyznam sekundéarni
prevence, kterd se zaméfuje na rozpoznani ziskanych (¢i vrozenych) patologickych
zmén s moznosti vzniku nddorovych onemocnéni. Je nezbytné nutné u rizikovych déti
sledovat vrozena kozni onemocnéni, onemocnéni traviciho traktu, chromozomalni
abnormality (napt. Downtliv syndrom), autoimunitni onemocnéni, poruchy imunitniho

systému, vrozené vady (7, 3).
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1.5.2 Sekundarni prevence

Dalsi vyznam ma sekundarni prevence. Spociva v ¢asném rozpoznani jiz
existujiciho nadorového onemocnéni. Uspéch zavisi na diikladnych preventivnich
prohlidkach v pediatrické ordinaci, kde se mize podatit odhalit i nepatrné pocinajici
zmeny (8).

Obecné se ptiznaky nddorovych onemocnéni (ale i nenddorovych) déli na mistni a
celkové. U dospélych se na poc¢atku nadorového onemocnéni vyskytuji mistni pfiznaky
(zdufeni, bolest) a teprve v pozd¢jsim stadiu se projevi ty celkové (ibytek na véaze). U
déti je to ale pravé naopak. V raném stadiu nemoci pievazuji nespecifické celkové
priznaky a dité¢ chfadne. Méni se mu ndlada, t€lesna aktivita, hubne, nespi, ma zvysené
teploty, infekce dychacich cest, modiiny, aj. Pozd¢ji se zacnou projevovat i pfiznaky
mistni, a to zejména zdureni koncetin, obtize v dutin¢ bfisni, zvétSeni krénich uzlin,
asymetrie, zvraceni, bolesti hlavy nebo kloubli v noci, poruchy vidéni a hybnosti, ale
také napftiklad znamky ptedCasné puberty. Vyznamnou roli v odhaleni patologickych
zmén hraje matka, kterda mad moznost dité nejvice sledovat. Predmétem zdjmu jsou
zmény na kazi, jako jsou modfiny, zdufeni ¢1 vzhled matetskych znamének. Pozornost
si zaslouzi zvétSené uzliny na krku, v podpazi, tiislech nebo nad kli¢ni kosti. Podezielé
je nahle vzniklé Silhani. Dale by méli matky sledovat zapéchajici rymu a dutinu Gstni,
bolesti a zdufeni konletin, rliznd zvétSeni, asymetrie, bolesti bficha, hmatné utvary,
nadmérné nocni poceni a svédéni klze. Veskeré pretrvavajici zmény bez
vysvétlitelnych pficin musi odbornik diikladné vySetfit s podezienim na nadorové

onemocnéni (7, 8).

1.5.3 Terciarni prevence

V ramci terciarni prevence jsou vyléceni sledovani nejen jako déti, ale pozdé&ji i
jako dospéli. Tedy po zbytek Zivota, protoze riziko recidiv i pozdnich komplikaci je
vysoké. Détskou terciarni prevenci by mél provadét tentyz détsky onkolog, ktery
pacienta 1€¢il, jelikoZ ma nejvice informaci o pacientovi, prostiedi, ze kterého pochazi,

prodélaném onemocnéni, jeho 1é€bé, rizikovych faktorech a vSech dalSich komplikacich

9).
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1.6 Vyskyt nadori u déti

Zaujima pouze jedno procento, avSak jednd se o druhou nejcastéjsi priCinu amrti
hned po urazech. U dospélych jsou nadorova onemocnéni také na druhém misté, po

cévnich chorobach.
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Graf 1 - Vekova struktura nové hlaSenych pripadi ZN a novotvart in situ (dg. CO0
—C97 a D00 — D09 dle MKN-10) u muzii a Zen v roce 2011
Zdroj: Novotvary 2011 (10)

Na grafu je vidét nizky vyskyt nadorového onemocnéni v détském veéku oproti
vyskytu u dospélych. Téméi polovina nadorit se vyskytne u déti v prvnim pétileti.
V kojeneckém véku jsou nejcastéji diagnostikovany sarkomy a neuroblastom, leukémie,
nadory nervového systému a retinoblastom. Déti predSkolniho véku nejcastéji onemocni
leukémii, nadory nervového systému, neuroblastomy, nefroblastomy, lymfomy a
sarkomy mékkych tkani. Od deseti pak prevazuji lymfomy a nadory kosti. Od typicky
détskych typit nadori k tém dospélym se dostava jedinec okolo dvacéatého roku Zivota.

Nicméné trend ukazuje, Ze déti se dospélymi hlavné svym Zivotnim stylem stavaji

20



mnohem diiv a s tim je spojen i posun této hranice do niz§iho véku jedince. Naprostou
odlisnosti détskych nadort je jejich tkanova skladba. Vyskyt je v jinych tkanich, a proto
zasahuji jiné organy. Témér osmdesat pet procent nadort u dospélych vychazi z epitelu,
ktery je zadkladni strukturou zlaz a kryje duté organy. Postizeny tedy byvaji plice,
prostata, mocovy méchyft, tlusté stievo, ledvina, dé€loha, vajecnik, mlécna zlaza, atd.
Détské nadory naopak vychazeji z krvetvorné, pojivé, nervové tkané a zarode¢nych listl
(7).

1.7 Diagnostika

Jako prvni krok pti sebemensim podezieni na nddorové onemocnéni (viz zdsada),
je predani ditéte na specializované onkologické pracovisté. S principy rychlost, Setrnost
a cilenost je predmétem diagnostiky najit misto vzniku primarniho nadoru a posoudit
jeho vztah k okolnim organiim. Nador muze byt expanzivni, infiltrativni, destruktivni.
Kromeé toho se urcuje druh nadorového onemocnéni podle tkdné, ze které vychdzi a také
jeho klinické stadium. Zkoumaji se rovnéz biologické vlastnosti nadoru, aby bylo
mozné odhadnout jeho chovani a miru agresivity, a tim vhodné piizptsobit 1éCbu.
Nedilnou soucésti diagnostiky je posouzeni stavu nemocného. Je nezbytné mit piehled o
moznych poruchach nékterych organti, které se do stanoveni diagnozy jesté neprojevily.
Nékteré funkce mohou byt v disledku poskozeni nddorem sniZzeny. Navic mohou mit
porusené organy vliv na vybrany zptsob 1écby. Pokud by totiz byly zdravé, vydrzely by
pii 1écbeé vetsi zatéz, ale takhle je nutné zaméftit se na jejich Setfeni. Nékdy musi byt
problém nejdiive odstranén, aby se pak s 1é€bou viibec zacalo. Zakladem diagnostiky je
pfedchorobi rodinnd i osobni anamnéza vcetné otdzek zaméfenych na vlastni
onemocnéni, které pomohou rozlustit podstatu nadoru. Nasledn¢ jsou zhotovena
vysetieni fyzikalni, laboratorni a zobrazovaci (6).

Mezi zakladni zobrazovaci metody détskych nadorti patii sonografie a magneticka
rezonance. Dal§im pfinosem diagnostiky je PET/MR, ptipadné PET/CT. Vypocetni
tomografie diagnostikuje naptiklad plicni metastdzy, avSak z diivodu radiacni zatéze se
znacn¢ omezuje. Nukledrni medicina je piinosem v zobrazeni skeletu. Uziti zobrazovaci

metody se lisi typem nadoru (11).
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Komplikaci pti diagnostickych vysetfenich je psychika pacienta i jeho rodict. Je
proto nesmirné dulezité stanovit diagnozu velmi rychle i1 z tohoto diivodu. Prodluzovani
vede k horSimu piistupu - jak spoluprace pacienta, tak nedivéie rodict. Vysetieni jsou
Casto bolestiva, pacient musi lacnit a strach a obavy to cele jen zhorSuji (1)

Cesta vedouci ke spravné diagndze je u déti v rukou pediatra, ktery se s pfiznaky
setkd mezi prvnimi. Nekteré nadory se projevuji typickymi ptiznaky pro Castéjsi détské

choroby a jsou tak lehce zaménény s jinymi onemocnénimi (9).
1.8 Nejcastéjsi nadorova onemocnéni déti

Bylo jiz zminéno, ze u déti se typy nadorti vyskytuji v jiném zastoupeni, nez je
tomu u dospélych, kde prevazuji karcinomy prostaty, prsu a tlustého stfeva. Graf

ukazuje ¢etnost vyskytu nadort détského véku.
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Graf 2 - Cetnost zastoupeni détskych nadorovych onemocnéni

Zdroj: Solidni nadory détského veku (3).
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1.8.1 Leukémie

Leukémie spocivd v maligni transformaci hematopoetické builky s néaslednym
utlacenim standardni krvetvorby. Tato komplikace vede k infekcim, krvaceni, a stava se
smrtelnou. Akutni leukémie zaujima nejcastéj$i maligni onemocnéni détského veéku

s vrcholem vyskytu mezi druhym a tetim rokem zivota.

Fozdélent wiskytu pacienti s leukémi podle veku do 18 let
za obdobi 1993 aZ 2013

1

=

Graf 3 - Rozd¢leni vyskytu pacientl s leukémii podle véku do 18 let

Zdroj: Narodni informacéni a vzdélavaci portdl o onkologickych onemocnénich

détského veku (12).

Pfi¢inou vzniku mohou byt nékteré genetické abnormality a syndromy. ZvySeni
rizika probihd ptfi RTG zafeni v t€hotenstvi nebo vystavovani nebezpecnym chemickym
latkdm. Déti, které prodélaly v cCasném détstvi rizné infekce, maji rozvinutéjsi
obranyschopnost a méné¢ Casto u nich leukémie propukne. Ptiznaky byvaji nespecifické.
Jednd se o bolesti kloubti, teploty, Unavu zanéty hornich cest dychacich, aj. K
diagnostice akutni leukémie vede vySetfeni krevniho obrazu vcetné aspirace kostni
dfené, dale vySetfeni mozkomiSniho moku a zhodnoceni funkce ledvin i jater. V

zobrazovacich technikdch pirevladd ultrazvuk bficha a magnetickd rezonance jater,
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sleziny, srdce, plic a ledvin. Pacienti si mohou stéZovat na bolesti kloubt ¢i kosti a to
vede Casto k mylné diagnoze osteomyelitidy. I dalsi ptiznaky jsou lehce zameénitelné s
jinymi onemocnénimi, stejn¢ jako tomu je u dospélych. U pacienti se Spatnou
progndzou je indikovéana transplantace kostni diené. V takovych piipadech je idedlnim

darcem genotypicky stejny sourozenec (4, 13).
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Obrazek 1 - Akutni lymfoblasticka leukémie vpravo, zdravy aparat vlevo

Zdroj: Patologicka morfologie — Lymfaticky aparat (14)

V 80% déti onemocni akutni lymfoblastickou leukémii, v 15% akutni myeloidni
leukémii, ostatni druhy se vyskytuji vzacn€. Akutni lymfoblastickd leukémie se
objevuje Castéji u chlapcti a rocné postihne 3 az 4 z 100 000 déti. Vyssi vyskyt byl
potvrzen u déti s chromozomalnim onemocnénim, napiiklad Downovym syndromem
(15).

Zakladem lécby leukémie je chemoterapie a k ni nédlezi neodmyslitelné i podptrna
péCe. Béznad léCba zahrnuje indukci, jejimz cilem je u pacienta dosahnout remise,
konsolidaci a reintenzifikaci, které v podstaté¢ vedou k regeneraci organizmu, a
udrzovaci 1écbu jesté n€jakou dobu podévanymi Iéky. Intenzivni 1é€bou lze vylécit az
osmdesat procent nemocnych akutni leukémii. Radioterapie uzivana na lécbu leukémie
je indikovana v podob¢ profylaktického ozafeni neurokrania u rizikovych akutnich
lymfoblastickych leukémii a vSech akutnich myeloidnich leukémii. Pied transplantaci
kostni dfené€ je indikovano celotélové ozatovani Total Body Irradiation, jehoz cilem je
v kombinaci s chemoterapii zni¢it buiiky imunitniho systému a pfipravit pacienta na
transplantaci. Uzivaji se hyperfrakcionovana schémata s celkovou davkou 12 Gy

rozdélenou na dvé frakce denné¢ po tfi dny. Metody ozatfovani jsou podminény
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vybavenim pracovisté. Ve FN Motol ozafuji déti tzv. Sweeping Beam technikou (13,

16).

Obrazek 2 — Luazko urcené k celotélovému ozafovani

Zdroj: FN Motol

Pacient je fixovan na specidlnim prohnutém lizku ve vakuové matraci nebo na
pénové podlozce a ozarovaci hlavice okolo ného rotuje dvakrat od hlavy k paté a zpét
s vykrytim plic v AP a PA projekci. Vykryti plic pfedchazi vyskytu intersticialni
pneumonitidy. Pozadovana davka na détské plice je 9-10 Gy. Na pacientovi jsou
zakresleny pomocné znacky. Jedna je na zadech tvofena spojnici vrchold lopat
kycelnich a patetfe a druhd na hrudi spojenim stfedu vrcholl plic, branice a patete. Nad
pacientem je umisténa build-up vrstva tlouStky lcm pro zajiSténi plné davky na povrchu
ktize. VSe co prijde do kontaktu s pacientem, musi byt desinfikovano a personal ma

rousku na ustech. Dodrzovani sterilnich podminek je nutné z divodu siln€ snizené
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imunity pacienta, protoZze TBI se provadi tésné pied transplantaci kostni dfené. Pred
kazdym ozéafenim je snimkem verifikovana poloha vykryvacich blokii na plicich. Pti
ozafovani se provadi soucasné in vivo dosimetrie pomoci termoluminiscenc¢nich
dozimetr rozmisténych po celém téle pacienta (16, 17).

Lécba miize negativné ovlivnit po péti letech od ukonceni radioterapie inteligen¢ni
kvocient u nejmensich déti az o tfinact bodl (18).

Nékdy se mohou nadorové bunky prokazatelné nahromadit v nékterém organu a
snizit tak jeho funkci. Zde je proto indikovano lokélni ozafeni, a to vyssi ddvkou nez pii
preventivnim ozafeni. Nejcastéji je postiZzeno varle, které je amputovano. Druhé se ozafi

a s tim je spojena porucha produkce spermii (19).

1.8.2 Nadory CNS

Znamenaji druhé nejcastéjSi onkologické onemocnéni u déti, z nichz nejvice se
vyskytujici je medolublastom, kterym onemocni v CR az patnact déti rocné. Mezi
solidnimi nddory se jednd o nejcastéj$i détské nddorové onemocnéni. Nejvyssi

incidence nadortt CNS je u déti do péti let véku. Chlapci onemocni Castéji nez divky.
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Rozd8lend wskytu pacienth s nadory CHS podle viku do 18
let za obdobi 1993 az 2013

Graf 4 - Rozdéleni vyskytu pacientl s nadory CNS podle véku do 18 let
Zdroj: Narodni informacéni a vzdélavaci portdl o onkologickych onemocnénich

détského véku (12).

Jako jedina prokézana ptic¢ina tohoto onemocnéni je podle Adama (4) vystaveni
davkam RTG zéteni. Existuji i nékteré exogenni a endogenni faktory majici souvislost
s vyskytem tohoto typu nadoru, ostatni pfiiny vSak nejsou zndmy. Onemocnéni se
vlivem utlaku mozkomi$niho moku projevuje rannimi bolestmi hlavy, zvracenim.
Nejcastéji vSak prevazuji nespecifické ptiznaky jako Unava, nechutenstvi, zhorSeni
prospéchu nebo u kojenct retardace psychomotorického vyvoje a makrocefalie. Proto je
nutné vramci prevence u pediatra méfit kojencim obvod hlavy. Muze dojit i
k vyklenuti velké fontanely (4).

Oproti dospélym jsou ve vice jak poloving piipadi détské nadory infratentorialni a
zpusobuji zejména poruchy rovnovahy. Infratentorialné vznikaji meduloblastomy,
astrocytomy, gliomy mozkového kmene a ependymomy. Supratentoridlni jsou
charakteristické vypadky zorného pole. Jedna se nejcastéji o astrocytomy, maligni

gliomy, kraniofaryngeomy a PNETy. Endokrinni poruchy zptsobené hormonélnim
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deficitem postihuji hypofyzu a hypotalamus. V diagnostice stoji na prvnim misté
magnetickd rezonance, ktera bez radiacni zatéze dokaze odlisit i milimetrové 1éze. Svou
vypovidaci schopnost ma 1 difuze, perfuze, aj. Méné vyuzivané vySetfeni z diivodu
radiacni zatéZze je pomoci vypocetni tomografie, které vSak nékteré typy nadort
nedokaze rozlisit, jelikoz jsou izodenzni s okolni mozkovou tkani. Piesto vSak dokdze
diagnostikovat az devadesat pét procent téchto nadorii. Informace poskytuje 1 vySetfeni
mozkomis$niho moku, stanoveni nadorovych markerti a konecné vySetfeni nadorové
tkadn€. Pied rozhodnutim definitivni 1écby je nutné stanovit miru rizika konkrétniho
loziska z diivodu rtizného stupné agresivity u stejného typu nddoru. Na prvnim misté
1é¢by nadortt CNS stoji chirurgie. VZdy je po operaci nutné nejdéle do sedmdesati dvou
hodin (nejlépe ihned) zajistit zobrazovaci vySetfeni magnetickou rezonanci k prokazani
rezidua nadoru, nez je objevi pooperacni zmény. Poté je stanoveni pooperacniho rezidua
nadoru nemozné. Na druhém mist¢ je indikovéna radioterapie, kterd je vzdy
v kombinaci s chemoterapii. Pfestoze je radioterapie indikovana od tii let v€ku, moderni
metody umoznily ve vyjimecnych piipadech posunuti této hranice niz. Divodem
hranice je myelinizace CNS, kterd je dokoncena pravé ve tiech letech zivota. U
mlads$ich déti mize radioterapie poskodit nezralou mozkovou tkan (4).

Astrocytom vyskytujici se u déti Castéji infratentoridln€ je nejcastéjsim gliomem
mozku. Nizkostupiiové gliomy jsou ozafovany u inoperabilnich lokalnich recidiv nebo
infiltrativnich nadort, pokud nezabere chemoterapie. Snahou je vzdy oddalit
radioterapii do vysSiho véku ditéte. U déti mladSich péti let je indikovana chemoterapie
k oddéaleni radioterapie az o pét let. Doporucenéd davka pro nizkostupniovy gliom je 50,4
— 54 Gy sfrakci 1,8 Gy za den. Vyuzivana je 3D komformni technika, IMRT i
protonova 1écba. Maligni yysokostupiiové gliomy (anaplastické astrocytomy,
glioblastomy) maji u déti odlisné biologické chovani a delsi pteziti nez u dospélych.
Zakladem 1écby je chirurgicky vykon. Po ném vzdy nasleduje ozéfeni v celkové davce
59 az 60 Gy s adjuvantni chemoterapii (20, 21).

Nadory optickych drah jsou diagnostikovany nejvice u déti do péti let. Radioterapie

je v tomto piipad¢ indikovana pti lokalni progresi nadoru po 1é€bé chemoterapii. Davka
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je 50,4 — 54 Gy rozdélend na 1,8 Gy denné. Vedle 3D konformni radioterapie je uzivani
stereotakticka radioterapie a ozafovani protony (9).

Mezi détské embryondlni nddory CNS tfadime meduloblastomy, supratentorialni
embryonalni nadory a typické rhabdoidni teratoidni nadory. U embryonélnich nadort
mozku je nutné ozafit i kraniospinalni osu pro riziko diseminace bun¢k do mozku nebo
mozkomis$niho kanalu. Ozafuje se 1 v ptfipadé, Ze nebyly prokdzany makroskopické
metastazy. Vzdy je tieba urcit miru rizika nadoru pro stanoveni davky. Zafit 1ze fotony 1
protony, pfi¢emz protonové zateni vice Setfi srdce, prsni zlazy, temporalni laloky a
vnitini ucho (22).

Meduloblastomy jsou nejcastéjsi détské maligni mozkové nadory. Tvofi u nich 20
procent vSech nadorit CNS. Jsou radiosenzitnivni, avSak zakladem 1é¢by je chirurgicky

zékrok (23).

i

Obrazek 3 - Meduloblastom zachyceny na magnetické rezonanci

Zdroj: Medulloblastoma (23)
Déti batoleciho veéku jsou léCeny podle specialnich protokolti zahrnujicich

chemoterapii. U starSich déti se 1écba liSi dle miry rizika. Pacienti s vysokym rizikem

jsou ti, ktefti maji po chirurgickém vykonu na snimku z magnetické rezonance
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(vyhotoveného do 48 hodin) reziduum nadoru v&tsi nez 1,5cm?” a pacienti s diseminaci
do mozku a mozkomiSniho kandlu. Radioterapie je indikovéana vzdy, a to s davkou 54
az 55,8 Gy. Ozatuje se kraniospinalni osa né€kolika ptimymi poli, doplnénd boostem na
zadni jdmu lebni dvéma latero - lateralnimi poli (20).

U meduloblastomti vysokého rizika se kraniospindlni osa ozafuje davkou 36-41,4
Gy a nizkého rizika 23,4 Gy. Dfive byla ozatfovaci poloha pacienta pronacni. Dnes se
stale vice wuziva supinacni poloha, kterd je pro pacienta pohodIngsi, 1épe
reprodukovatelnd a nastaveni pacienta trva krat$i dobu. Prekdazkou neni ani vakuova
dlaha, kterd zvySuje povrchovou dévku na kizi vUnosné mife tak, ze nedojde

k prekroceni toleran¢ni davky (20, 24).

Obrazek 4 - Ozarovani kraniospinalni osy v supinacni poloze na zadech

Zdroj: SLAMPA, Pavel. Ozdreni kraniospindlni osy u déti s meduloblastomy (24)

Kraniofaryngeomy jsou benigni epitelové nddory z Rathkeho vychlipky v
supraselarni krajiné a zaujimaji Sest procent détskych nadort CNS. Nachazeji se
v blizkosti kritickych struktur, ¢imz komplikuji chirurgicky vykon. Po vykonu nebo
s odlozenim do progrese tumoru je cilovy objem ozaren. Celkova davka je 54 az 55 Gy
technikami IMRT, 3D CRT, SRT nebo protony. V ptipad¢ progrese cystické 1éze je

vhodna intrakavitarni aplikace radioizotopt **P, '®Re nebo *°Yt v davce 200 Gy (25).
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Ependymomy se ve vétSin€ pfipadli nachazeji v zadni jamé lebni. Lécba je
chirurgickd s naslednym ozafenim. Cilovym objemem je poresek¢ni dutina resp.
reziduum nadoru s lemem 1 cm. Celkova pozadovand davka je 59,4 Gy. Podminkou
jsou moderni fotonové techniky, pfipadné protonova terapie. U anaplastickych
ependymomu se pouze pii potvrzené diseminaci 0zaii kraniospinalni osa (25).

Difuzni gliomy mozkového kmene jsou 1é¢ené konformni technikou davkou 54-60
Gy normalni frakci, 1,8 Gy denné. Prognoza tohoto onemocnéni neni ptizniva. Po
ozafeni dojde na Cas k utlumu nadoru, avSak poté nasleduje silnéa progrese (26).

V ptipadech, kdy je nador do Ctyf centimetr velky a ostfe ohraniceny, nabizi se
zasazeni extrémni dadvkou pfi stereotaktické radioterapii. Ozéfeni se provadi v n€kolika
frakcich a je nutné velmi piesné zacileni vzhledem k velké absorbované davce. Vhodné
pro tento zpusob 1€cby jsou recidivujici gliomy 1 naptiklad solitdrni metastazy (25).

Po ukonceni jakékoliv 1écby jsou pacienti sledovani détskym onkologem,

oftalmologem, neurologem, endokrinologem i psychologem (9).

1.8.3 Nehodgkinské lymfomy

Nehodginské lymfomy jsou tfetim nejcastéjSim naddorem u déti. Incidence stoupa
s vékem. Onemocnéni se Castéji vyskytuje u chlapcii. Oproti nadortiim dospélych jsou
tyto agresivnéj$i. Nadory jsou déleny na B a T skupinu lymfoma. Na onemocnéni
mohou mit vliv nékteré imunitni poruchy. Pfiznaky se odrazeji od konkrétniho
charakteru nadoru. T lymfom se objevuje v oblasti mediastina a mize zptsobit dychaci
potize. B lymfom v oblasti hlavy, krku nebo bficha. BéZzn¢ se tyto nadory projevuji
pocenim, ubytkem vahy, aj. Pro diagn6zu je vhodna biopsie postizené tkané pro peclivé
vySetieni podtypu a rozsahu onemocnéni, aby byla zahajena ta spravna lécba. Pred
zahajenim 1écby a v jejim prubéhu podava PET vySetfeni piesné informace o rozsahu
nemoci a jeji reakci na zvoleny postup 1é¢by. V Ceské republice jsou déti 1é¢eny podle
protokoli mezinarodni skupiny BFM (Berlin-Frankfurt-Minster). Cleny této pracovni
skupiny jsou ob¢ Ceskd pracovisté, kde lécba tohoto onemocnéni u déti probiha.
Radioterapie je uzivana vzéacné, k oSetieni pietrvavajiciho rezidua nadoru. Zakladem

1é¢by je chemoterapie (4, 27).
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1.8.4 Hodgkiniv lymfom

Nador détského a dospélého veéku je velmi podobny ve vsech ohledech. Postihuje
castéji chlapce. Vyskytuje se spiSe u deti starSich deseti let. Prvnim projevem nemoci je
zvétSend tuha uzlina bez projevu bolesti, na kterou nezabiraji antibiotika. Hlavnim cilem
je snizovani davek a indikaci zevniho ozafovani a zmensSovani ozafovaciho pole, coz se
daii vyuzitim chemoterapie. Pfi 1é¢bé je v€novéana pozornost zachovani fertility. Lécba
kombinuje podle stadia onemocnéni a rizikové skupiny chemoterapii s ozafenim
miznich uzlin a lymfatickych cest, a to ddvkou 15 az 30 Gy. Ozatovaci technika uzivana
v dnesni dobé se nazyva Involved-field (IF) a ozafuje piesn¢ ohrani¢ené oblasti uzlin.
Metody ozéfeni jsou rizné, vzdy je tfeba posoudit piinos u konkrétniho pacienta

(28,29).

Obrazek 5 - Srovnani 3D konformni techniky se dvéma ozatfovacimi poli a IMRT
s péti poli.
Zdroj: Prezentace Power Point Pokroky v radioterapii malignich [ymfomii. (30)

Z obrazku je patrny rozdil davek na okolni tkdn€. U 3D CRT je mensi objem zdravé
tkdn¢ zasazen vyssi davkou. U IMRT je zasazen vétsi objem nizsi davkou. Pii vybéru
techniky zalezi na ozafovaném misté a citlivosti okolnich orgénu k zafeni. Napiiklad

plice jakozto paralelni orgén snesou lépe mensi objem zasazeny vyssi davkou nez vétsi
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objem zasazeny nizkou davkou. Toleran¢ni dévka u téchto organti je zavisld na

ozafeném objemu.

Obrazek 6 - Srovnani ozatovani fotony ze tfech poli a protony z jednoho pole

Zdroj: Prezentace Power Point Pokroky v radioterapii malignich lymfomii. (30)

Z tohoto obrazku je patrné, Ze pti vyuziti protonové 1éCby je celkovy ozafeny objem

mensi. Setfeny jsou plice, srdce, jicen, micha 1 pravé prsni zlazy.

1.8.5 Neuroblastom

Maligni embryonalni nador je nejCastéj$i extrakranidlni nador détského veku,
vychézejici z bunék nervové tkané. PriCiny onemocnéni nejsou znadmé. Spekuluje se o
toxicite latek pasobicich v prenatalnim obdobi. Miize se jednat o koufeni t€¢hotné matky,
piti alkoholu, barveni vlasti nevhodnymi barvami, nepatrné i dédi¢né predispozice.
Primarni nador se nejcastéji vyskytuje v dutiné bfisni. U déti jsou ptiznaky nejéastéji
zaméfeny na Unavu, teplotu, anémii, slabost. Primarni tumor se obvykle najde v oblasti
bficha. Dokonce sedmdesat procent diagnostikovanych déti ma jiz po téle metastazy.
Proto si mohou sté€Zzovat na bolesti kloubti a kosti, coz muze vést k domnénce, Ze se
jednd o lymfom nebo leukémii. V ramci diagnostiky je nutné odlisit nddor od
terminalnich, Wilmsova nebo benignich cyst apod. Lécba se odviji dle stupné rizika
pridéleného pacientovi na zaklad¢ klinickych, biologickych a genetickych okolnosti.
Radioterapie je indikovana az od stfedniho rizika, kde pacient dobfe snese i ostatni
1écebné postupy. Pro skupinu spadajici do vysokého rizika neni ani kombinovana lé¢ba
zarukou uspéchu. Neuroblastom se vramci umrti na nadorova onemocnéni podili

patnacti procenty (4, 31).
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1.8.6 Sarkomy mékkych tkani

Maji mezenchymadlni piivod. Jednd se o nadory s vétsi malignitou, napftiklad

rhabdomyosarkom byva nejcastéji u pétiletych déti (6).

TEAL1N

Obrazek 7 - Generalizovany rabdomyosarkom novorozence

Zdroj: Zdravi Euro. Generalizovany rabdomyosarkom novorozence. (32)

Vyssi riziko vyskytu STS byvd u déti, jejichz matky ptfed pocetim koutily
marihuanu a jeSté vyssi riziko zplsobuji rodi¢e uzivajici kokain. Obecné sarkomy
mékkych tkani byvaji spojovany s nékterymi familiarnimi syndromy. Jinak etiologie
neni znama. Nador Casn¢ zpisobuje zdufeni nebo funkcéni poruchu v misté léze.
Rhabdomyosarkom byva nalezen nejvice v oblasti hlavy a krku, méné pak
v uropoetickém systému a muze se vyskytovat i na koncetinach. Metastazy se objevuji u
dvacetiprocent pacientl jiz v dobé, kdy jim je nador diagnostikovan. Sarkomy jsou
radiorezistentni. Indikace mtize byt pooperacni pii nizce diferencovanych sarkomech,
nebo paliativni u inoperabilnich pfipadi. Velikost davky vzdy v souvislosti s vékem
ditéte, lokalizaci a velikosti nddoru. Obecné jsou davky men$i nez u dospélych.
Protokoly doporucuji uziti linedrniho urychlovace, popfipad¢ zéfeni elektrony pfi
povrchovych 1ézich. Pacienty po ozafovani nejcastéji postihuje sterilita a trofické zmény

ktze. Vice jak polovina vylécenych byva bez nastupu recidivy (32, 33).

1.8.7 Osteosarkom

Zpravidla vyriista ze skeletu bézn¢ z metatyz dlouhych kosti a produkuje osteoidy.

Tento nador je typicky pro mladez do dvaceti let. I v této souvislosti je mozné se
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domnivat, Ze nador souvisi s ristem, navic touto nemoci postizené deti jsou vyssi nez
jejich zdravi vrstevnici. Nador byva diagnostikovan nahodné pii vySetfeni bézného
détského traumatu. Riziko vyskytu zvySuje ionizujici zafeni. Pacienti s ozafovanym
retinoblastomem maji vysoké riziko vzniku osteosarkomu at’ uz v ozafované oblasti
nebo jinde. Také rtzné benigni léze mohou ptedchézet osteosarkomiim. Pacienti
pocituji kolisavou bolest v lokalni oblasti. Mohou se domnivat, ze bolest je po zatézi,
takze zejména u adolescentli byva velké prodleni ve stanoveni spravné diagnozy.
Osteosarkom se objevuje na rentgenovych snimcich. Je na nich zobrazen patrny
destruktivni proces bez jasnych okraji kosti. Magnetickd rezonance ptesnéji ur¢i rozsah
léze vcetné dienové dutiny. Také scintigrafie skeletu je nedilnou soucasti pro
diagnostiku. Vychytani radiofarmaka zvyrazni i piipadné metastazy. Lécba je
systémova, zahrnuje operaci schemoterapii. Radioterapie nespadd do bézného
1é¢ebného protokolu, jelikoZ osteosarkomy jsou radiorezistentni nadory. Uéinnost viak
ma v pfipad€ paliativni 1é€by. Po terapii je nutné sledovat nezddouci uc¢inky nebo
projevy piipadného relapsu. Progndza tohoto onemocnéni je piizniva dokonce u i
metastatického postizeni plic. Pfi rozsevu metastdz mimo plice je vSak jiz nevylécitelna

(4,9).

1.8.8 Ewinglv sarkom

Jedna se o skupinu periferni neuroektodermalnich tumorii. Az v devadesati péti
procentech vznikd onemocnéni reciprokou translokaci chromozomu 11 a 22. Dalsi s tim
spjaté procesy predstavuji agresivni skupinu nadorti se Spatnou prognédzou. Nejcastéji
byvaji bolesti na koncetinach nebo patologické fraktury. V oblasti nddoru byva otok,

ktery je Casto zaménén s infekci (9).
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[ 3 S S
Obrazek 8 — Ewingiliv sarkom
Zdroj: TdMed.ru. (34)

Stanoveni diagndzy muize byt az Sest mésict od prvnich ptiznak. Mnoho pacientil
ma v dobé diagndzy metastdzy. Nejcastéji v plicich a v kostech. Dfive standardné
pouzivand amputace koncetin je dnes spiSe vyjimkou. Odstraiiuje se pouze nador, ktery
je vptipad¢é potfeby zmensen kombinaci radioterapie s chemoterapii. Pfedoperacni
davka je 54,4 Gy s doporucenim hyperfrakcionovaného rezimu 1,6 Gy dvakrat denné,
aby nedoslo k pferuseni chemoterapie. Po operaci mize byt znovu indikovana
radioterapie v pfipadé nemoznosti odstranéni celého cilového objemu. Davky jsou

zéavislé na velikosti chirurgickych okraji od 44,8 do 54,4 Gy (35, 36).

1.8.9 Nadory jater u déti a adolescentli

Tyto nadory se vyskytuji vzacné. V osmdesati procentech se jedna o hepatoblastom
s vrcholem vyskytu do roku Zivota ditéte. Rizikovou skupinu ptedstavuji déti s velmi
nizkou porodni vahou a n¢kterymi anomaliemi ¢i syndromy. Nador se vétSinou projevi
zvétSenim bricha. Jaterni testy byvaji v normé. Nador je obvykle diagnostikovan
dopplerovskym vySetfenim. Jedind Sance na vyléCeni je chirurgicka resekce nadoru.
Doplitkem 1é¢by je chemoterapie. U téchto nadorti neni radioterapie bé€znou soucasti

1é¢by. Samoziejmosti je polécebné sledovani psychomotorického vyvoje ditéte a
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pozdnich komplikaci 1é¢by. Usp&snost 1é¢by je ovlivnéna piedeviim velikosti nadoru a

jeho rozsahem (4).

1.8.10 Nadory ledvin

NejcastéjSim predstavitelem je nefroblastom (Wilmstv nador) embryonalni povahy.
Jedna se o nejcasteji se vyskytujici nddor kojeneckého veéku. Postihuje déti do péti let.
Ledviny byvaji zasazeny i sekundarn¢ naptiklad z leukémie. Nador vétSinou objevi
rodice, jako zvétSeny utvar v biiSku. Diagnostika byva ultrazvukem a CT vySetienim
bficha. Presnd diagndza je stanovena samotnym vySetfenim nadoru. Lécba je
chirurgicka s neoadjuvantni chemoterapii pro zmenseni a ohrani¢eni nadoru. Indikace
radioterapie postupné ustupuje a uziva se jen v nékterych ptipadech. Napiiklad pokud
dojde pfi operaci nebo spontann¢ k ruptufe a vyliti do dutiny bfis$ni. Pacient je pozdé&ji
sledovan nefrologem k urceni funkcnosti zbylé ledviny. Prognéza se v poslednich
desetiletich zlepsila. Vylécenych je az devadesat procent. V piipadé relapsu je padesati

procentni Sance na dosazeni remise (37).
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1.8.11 Retinoblastom

Nador o¢ni sitnice je nejcastéjSim malignim onemocnénim oka ditéte. Maximum
vyskytu je do druhého roku zivota. Nador zptisobuje zména nebo absence genu RBI
z tfindctého chromozomu. Zpocatku skryté onemocnéni se projevuje jako Sedobélavé
lozisko. Nador je diagnostikovan vySetfenim sitnice s nalezem typického vzhledu

oftalmoskopii. Na fotografiich maji pacienti bilé zornice (4).

Obrazek 9 — Retinoblastom zachyceny na fotografii

Zdroj: Spektrum zdravi. (38)

Détsky pacient bézné nespolupracuje, proto se vySetfeni musi provést v celkové
narkoze. Neméné dulezitd jsou i1 vySetieni CT, MR nebo ocni sonografie podavajici
specifictéjsi odpoveédi. Pokud nédor prorista extraokularné nebo extraorbitalné, jsou
dale nutna vysetfeni mozku, mozkomisniho moku, spadovych uzlin, kosti i kostni dfené
pro vylouceni metastatickych procesti. V piipadé postizeni obou o€i se zdvaznost
onemocnéni stanovuje pro kazdé oko zvlast’ a odpovida tomu i rozdilna 1écba. Pii léCbe
se vénuje mnoho pozornosti zachovani funkénosti vedle zdchrany Zivota pacienta. Prvné
provadi lokalni 1écbu oc¢ni Iékat. Pokud 1écba nepostacuje, nasleduje indikace
chemoterapie. Retinoblastom je fazen mezi vysoce radiosenzitivni nadory. Zevni
ozafovani je spojeno s vysokym rizikem sekundarnich malignit, proto se uziva

v pokrocilych stadiich s celkovou davkou 45 Gy. Dalsi moznosti je chirurgicky zakrok,
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ktery vede ke slepoté. Chemoterapie je uzivand ke zmenseni nddoru pted chirurgickym
vykonem. Oc¢ni I€kat provadi v indikovanych ptipadech intersticidlni brachyterapii, kdy
se na nador ptilozi skleralni aplikator s radioaktivnim prvkem Yttriem (39).

U vcasnych diagndz je zachrana zivota az devadesat osm procent. Co se zachrany
oka tyce, zéalezi na zvolené lécebné terapii. Mutaci RB1 genu dochézi k vysokému
riziku sekundarnich malignit. Nejvyssi je riziko po zevni radioterapii. Primérné vznikne
sekundarni nador do patnacti let. Zejména osteosarkom, karcinom S§titné zlazy,

leukémie, aj (9, 38).

1.8.12 Histiocytozy

Vzacné onemocnéni tykajici se predevSim détského veku. Histiocyty vznikaji v
kostni dfeni a dale napadaji rizné tkané. U déti nejCastéji Langerhansovy buiiky.
Onemocnéni se objevuje mezi druhym a Ctvrtym rokem Zivota. Miize se samovolné
zhojit nebo vést az ke smrti. Nemoc se projevuje postizenim urcitého systému. Muize to
byt kiize, kosti, uzliny nebo naptiklad plice. Ke spravné diagnostice vede biopsie
postizené¢ho mista. Nezbytné je vySetfeni doplnit zobrazovacimi metodami. V 1é¢bé se
radioterapie vyuziva jen omezené. N&kdy postaci chirurgicky zakrok, jindy je

v

1écba u déti do tii let véku je méné ucinna (4,9).

1.8.13 Germinalni nadory

Jsou charakteristické Sirokou Skalou histologickych typl a vznikaji ze zarodecnych
bunék. Jedna se o velice vzacné onemocnéni s vyskytem do tii let a v pubertalnim
obdobi. U dospivajicich divek vSak naddory ovarii patii mezi nejCastéjsi. Nador je
vétSinou hmatatelny a pifiznaky jsou lokdlni dle umisténi naddoru. Celkové piiznaky
podeziel¢ oblasti. Radioterapie se vyuzivd pouze pro paliativni 1écbu. Vzhledem k

tomu, Ze tato onemocnéni jsou chemosenzitivni, je prognoza velice piizniva (6, 9).
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1.9 Rehabilitace

V ramci komplexni péce o onkologicky nemocné dité je tieba vénovat dikladnou
pé¢i praveé rehabilitaci. Jednd se o Skalu metod pro navraceni nejen fyzickych
schopnosti, ale neméné dulezitych psychickych, socidlnich, pracovnich a vychovnych.
Rehabilituji se 1écené déti a nasledné 1 vylécené, z divodu vzniku moznych pozdnich
komplikaci. Uspé&$nost této stranky 1é¢by je v rukou rodiéti. S rehabilitaci je nutné za&it
hned po stanoveni diagnozy. K dispozici je mnoho vefejné dostupnych informaci a
samoziejm¢ dohled odbornikti. Rehabilitace je u kazdého pacienta individudlni ¢innosti.
Zalezi na konkrétni diagnoze, zptisobu 1écby, veku ditéte i celkovém stavu (40, 41).

Rehabilitace détského pacienta je nesmirné dilezitd, protoze jeho osobnost jesté
neni dotvofena a navic mé pted sebou delsi Zivot, nez pacient dospély, proto je tieba,
aby byl dlouhodobé¢ kvalitni (7).

Vyléceny pacient ma po cely Zivot mnoho negativnich pociti. Vedle zlosti, strachu,
depresi, uzkosti, jsou zde i pocity studu z kosmetické vady, ztraceni ocekavanych roli

jedince v roding, ve Skole a nasledné v zaméstnani (41).
1.10 Ochrana reprodukcnich funkei

U déti je jednou z priorit ochrana reprodukéni funkce k zajiSténi moZznosti
rozmnozovani. I ptes to, ze 1é¢ebné protokoly jsou dnes daleko mén¢ toxické, nelze
spolehlivé predikovat fertilitu v budoucim Zivoté. Je proto nutné zejména u déti a
mladych dospélych pokusit se s velkou mirou vyznamnosti posoudit rizika 1éCby a
provést potiebné kroky k zachovani kvalitni reprodukéni funkce. Po ozéfeni varlat
davkou 5 Gy a ovérii 6 Gy vznika trvala sterilita. Jakdkoliv cytotoxicka terapie Skodi
rychle se délicim bunkam a proto je u muzi zasazena tvorba pohlavnich bun¢k. Trochu
jiny dopad ma radioterapie na zeny, ty se rodi sjiz vyvinutou populaci vajicek.
Cytotoxicita u divek vede k pfedCasnému selhdni ovarii. Vznikld poSkozeni gonad
radiacni zatézi je zdvislé na pohlavi, v€ku, celkové davce a jeji frakcionaci. Také
radioterapie mozku muze zpusobit poruchu funkce pohlavnich Zlaz, coz snizuje
plodnost. Na fadu ptichazi potom hormonalni substitu¢ni terapie, ktera funkci obnovuje.

Zarodec¢né buiiky jsou velice citlivé na ionizujici zafeni, a proto jsou poskozeny jiz pii
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malych davkach. Leydigovy buiiky pro produkci testosteronu jsou k ddvce méné citlivé.
Proto byvd u pacientii uspokojivy vyvoj sekundarnich pohlavnich znaku, jako je
ochlupeni a prohlubovani hlasu. U Zen také troven poskozeni radioterapie ovliviiuje
davka a vek ozafené pacientky. I nizkd ddvka 3 Gy ma vliv na pfed¢asné ovarialni
selhdvani. Neucinnd je i l1écba farmaky. Radioterapie miize poskodit také délohu, coz
mé za nasledek spontanni potraty, poskozeni budouciho plodu nebo problém se
samotnym ot¢hotnénim. Z téchto duvodi je vramci komplexni 1€cby pozornost
soustiedéna 1 na ochranu reproduk¢nich funkci. U muzt se kryokonzervuji vlastni
pohlavni buiiky ziskané masturbaci nebo odbérem tkan¢ varlete ¢i nadvarlete. V ptipadé
malého pacienta, ktery je$t¢ neproSel pubertdlnim vyvojem, lze odebrat a
kryokonzervovat i tkdné s nezralymi pohlavnimi buiikami. Uspé&$nost konzervace a
pozdgjsiho vyuziti je viak zatim v experimentalni fazi. Zeny prochazejici radioterapii
v oblasti bficha jsou vykryty v oblasti gondd nebo je uskuteénéna jejich docasna
zamrazeni neoplodnénych vaji¢ek, coz je u divek zatim nedofeseno. Pro zamrazeni
embrya je nutné mit stdlého partnera, a navic 1é¢ba nadorového onemocnéni musi byt o
tfi tydny odlozitelna pro indukci ovulace, odbér vajicek a jejich oplodnéni. Opét se
nabizi moznost odbéru a kryokonzervace ovaridlni tkan¢€. Novinkou je farmakologicka
ochrana gonad, pii které jsou aplikovany hormony z divodu blokace ovarii v priabehu
1é€by. Nedochazi tedy k menstruaci, piicemz klidové stadium ovarii je chemo i

radiorezistentni (6, 42).
1.11 Vyziva

Vyziva ovliviiuje vyznamnym zpusobem spravny vyvoj ditéte. Pokud je navic
nemocné, je nutné ji disledné sledovat a ptipadné€ ji podpofit. T¢lo potiebuje na boj
s nemoci vyssi pfijem Zivin a energie pro aktivaci imunitniho systému a hojeni. Navic
muze onemocnéni nebo jeho 1é€ba negativné ovliviiovat stav vyzivy. Napiiklad
nezadouci ucinky radioterapie v oblasti dutiny ustni, nebo ozafovani v celkové narkdze,
jejiz podminkou je la¢néni (43).

Pfi ozafovani, ale i1 pfedchézejicich vySetfenich je u neklidnych déti nutné podani

anestetika. Znamena to nabourani pravidelného piijmu potravy. Tuhd strava se podava
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naposledy vecer. Kojené dit¢ mize 4 hodiny pfed anestezii dostat matefské mléko,
nasledn¢ dité pije jiz jen sladky c¢aj, a to maximalné¢ dv€é hodiny pied zacatkem
anestezie. Tomuto procesu nejlépe vyhovuje ozafovani v rannich hodinach, aby ptes
den mohlo dit¢ podle svych moznosti pfijimat potravu perordlné, coz vyznamné
zklidniuje pacientlv stav (44).

Dostatecna vyziva ma pozitivni vliv na stfevni sténu, snizuje vyskyt infekci (télo
potiebuje pfi boji s infekci vice Zivin a energie), zlepSuje imunitu jedince, zamezuje
kachexii a zabranuje mnoha nezddoucim projeviim v budoucnu, jako je rustovy deficit.
Proto je vyzivovy poradce nedilnou soucasti podptrné péce v détské onkologii. Pacienti
jsou neustale sledovani pro posuzovani stavu vyzivy (45).

Pti 1écbé nadorového onemocnéni (nebo samotnou existenci nddoru) dochéazi ke
snizeni schopnosti vstifebavat dilezit¢ latky. Béhem léCebného cyklu obvykle déti ji
mén¢ v disledku nevolnosti, strachu, napé¢ti, ale po jeho skonceni se chut’ k jidlu
navraci. V t€¢ dob¢ je potifeba dohnat zameskané a nabizet ditéti oblibené¢ a lehce pro
ncho stravitelné pokrmy. Nutné je pocitat se zménou chuté k jidlu nemocného. Obvykle
pievazuje chut’ na sladké a do nelibosti spadd chut’ na hotké, coz je diivodem, proc¢
onkologicky nemocni pacienti méné vyhleddvaji maso. Dal§i zménami jsou zvraceni,
nevolnost, anorexie, ale i deprese a mozna tnava. U kazdého nemocného pacienta je
individualné vypoctena potieba energie, bilkovin a tekutin. Vzdy jsou hodnoty pro
1é¢ené onkologicky nemocné pacienty navyseny s ohledem na vyssi potfeby obranych
protilatek, reparace tkani a zajisténi metabolickych procest (43, 46, 47).

Stravovani je u kazdého ditéte také individudlni. Pfi nechutenstvi se jidlo podava
kdykoliv béhem dne (odpadaji standardni casy), v malych porcich, bez soubézného
zapijeni tekutinou, aby nenastal pocit plnosti. Pii bolestech v dutiné ustni pomadhaji
kasovité pokrmy. Je vyhodné nezatazovat do jidelnicku citrusové plody a suché
potraviny. Pecivo 1ze namécet do polévek. Onemocnéni méni i obvyklou chut’ k jidlu
pacienta. N¢které bylinky chut’ podporuji. Naptiklad mata ¢i bazalka. Doporucuje se
jidlo podavat spiSe vlazné, aby nebyla nezddouci viin€ ptili$ intenzivni. Pokud pacienta
pii 1écbé provazi prijem nebo zacpa je nesmirné dulezité fakta zohlednit ve vyzivovém

planu. Pfi prijmech je navySen piijem tekutin bez obsahu kofeinu a omezen piisun
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lusténin. Zéacpa si vyzaduje navic pravidelnou pohybovou aktivitu. V ramci upravy
jidelnicku je potieba zaradit vice rozpustné vlakniny (48).
1.12 Rodina onkologicky nemocného ditéte

Pii 1écbé déti je nutné pocitat i s Casem, ktery musi lékai stravit s emocné
zni¢enymi rodi¢i. Pro nemocné dité se stavaji stfedem vesmiru. Sami potom nemaji
dostatek Casu na uspokojovani svych potieb, a proto nemohou byt dobrou oporou pro
vycerpané dité, na které ma pritomnost rodi¢ti vyznamné pozitivni vliv. Je vhodné, aby
se rodi¢e méli kam obratit, kde si najit informace, kde se podé€lit o zkuSenosti a pocity

aj. (1).

1.12.1 Nezbytné informace

V moderni dob¢ internetu Ize najit rychle a kdekoliv mnoho informaci tykajicich se
diagnozy, 1écby, podptrné péce 1 moznosti ziskani riznych pomucek. Internetové
stranky maji pfimo onkologicka centra. Klinika détské onkologie FN Brno a Klinika
détské hematologie a onkologie UK 2. LF a FN Motol.

Mnoho cennych rad poskytuje i Protonové centrum. Ceskéa onkologicka spole¢nost
Ceské lékaiské spolednosti Jana Evangelisty Purkyné provazi na svych internetovych
strankach linkos.cz pacienty riznymi rubrikami, odkazuje na vSechny internetové
stranky, zabyvajici se tématikou onkologie, provozuje poradnu a poskytuje mnoho
cennych rad a tipu.

Rodi¢e onkologicky nemocnych déti zalozili sdruzeni rodi¢ii a na odkaze onka-
sdruzeni.cz se ¢tenaf dozvi o pofadanych aktivitach pro déti poznamenané nadorovym
onemocnénim. Obcanské sdruzeni BumbarisParis- podporuje pacienty s nadorovym
onemocnénim 1 jejich blizké. Realizuje mnoho projekta, které spojuji zdravé a nemocné
dohromady.

Pro muze v ramci prevence rakoviny varlat existuje mobilni aplikace, ktera chlapce
nauci spravné samovysetieni.

V nouzi se mohou rodiny obratit i na rizné nadace, podporujici onkologicky
nemocné déti. VSechny se snazi zkvalitnit péci o détské pacienty. (naptiklad Kapka

nadgje, Narod détem, Nada&ni fond détské onkologie Krtek nebo DOBRY ANDEL)
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2 Vyzkumna otazka a metodika vyzkumu

2.1 Vyzkumna otazka a metodika vyzkumu

Vyzkumna otazka byla stanovena obecné: Roste pocet onkologicky nemocnych déti
v Ceské republice?

Problematika radioterapie v détském véku je v této bakalarské praci doplnéna
komplexnimi informacemi o détské onkologii, se kterou IéCba ozafovanim
neodmyslitelné souvisi. Metodika postupu zahrnuje studium dostupné literatury, reSerSe
zdroju tykajicich se détskych nadorovych onemocnéni, novinky v jejich 1é€bé, trendy a
nasledné vytvareni komplexniho textu. Podklady pro vypracovani této bakalaiské prace
byly statistick¢ idaje a metodické postupy z Onkologické kliniky 2. LF UK a FN
Motole a statistické udaje z Institutu biostatistiky a analyz. Literatura byla uzita v
podobé knih v tisténé podobé¢, periodik, mezinarodnich protokolll, metodik a vnitinich

pedpisti kliniky.
2.2 Létba

Lécba nemoci zahrnuje stranku somatickou, psychologickou i socidlni, a zZadna
z nich neni mén¢ dillezitd, zejména u déti, u kterych se vSechny tfi stranky teprve vyviji.
Somaticka strana se zabyva 1écbou samotného loziska nadoru. Lécba miize byt lokalni
nebo celkova. Béhem radioterapie je nutné chranit déti pfed sluncem, sprchovat je
(nekoupat), neuzivat mydlo a suSit doteky nikoliv utiranim. Chemoterapie jako metoda
prvni volby je velice pfinosnd, protoze na rozdil od dospélych je mnoho détskych

nadort chemosenzitivnich (1).

2.2.1 Hospitalizace

Déti 1éCené na onkologii byvaji hospitalizovany casto. Pfijimany jsou jiz pfi
vysetienich, kterd se délaji u déti mnohdy v narkdze, nasledné pii 1é¢be a pak 1 v ramci
akutnich lé¢ebnych komplikaci. Odlouceni od domaciho prostfedi mé negativni dopad

na psychosocialni stranku. U détskych pacientli hraji z pohledu zdravotnikii dilezitou

roli rodiCe, ktefi podavaji za nemocného vétSinu informaci a byvaji s ditétem trvale
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v nemocnici pro posileni dusevniho stavu. Z tohoto diivodu je prace zdravotnikll s détmi
od dospélych pacientii odlisna (7).
2.3 Détské nadory ozarované ve FN Motol

Ve Fakultni nemocnici v Motole ozatuji déti od roku 1997, kdy bylo uvedeno do
provozu nové pracovisté radioterapie vybavené linedrnimi urychlovaci. Na nasledujicim

grafu je zastoupeni jednotlivych nadorovych onemocnéni, které¢ se od roku 1997 do

roku 2015 na pracovisti zaznamenalo.

Pocty nadorovych onemocnéni lé¢enych
radioterapii u déti v FN Motol od roku 1997
az 2015
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Graf 5 — Nadorové onemocnéni u déti Iécenych v FN Motol od roku 1997 do 2015
Zdroj: Vlastni zpracovani z dat ziskanych v FN Motol

Z grafu je patrné, ze nejcCastéji byly déti ozafovany s tumory CNS. Konkrétné se

jednalo o 355 pacientli. Prvnim divodem je vysoké zastoupeni téchto naddorti v détském

veéku. V solidnich nadorech se jedna o nejCastéjsi onemocnéni. Druhym diivodem je
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Casta indikace tohoto onemocnéni k radioterapii, ktera zaujima hlavni misto v lécebnych
postupech.
Na leukémii, ktera v literatuie zaujima prvenstvi, se 1é¢ilo na tomto pracovisti 245

déti. Prvenstvi vjeji 1écbé zaujima chemoterapie. Ostatni nadory jsou zastoupeny

standardn¢.
Pocet pacientli ozafovanych v FN Motol
od roku 1997 do 2015 podle véku
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Graf 6 — Rozd¢leni pacientii ve FN Motol dle véku
Zdroj: Vlastni zpracovani z dat ziskanych ve FN Motol

Graf potvrzuje vysoky vyskyt nadorového onemocnéni u malych déti. Poté je
vyrazny narust dospivajicich. Od dospélosti pocet pripadl klesd. To je pravdépodobné
zpusobeno 1é¢bou jiz dospélych jedinct nezahrnutou do konkrétni statistiky.

Primérny ve&k pacieta je 11,1 let. Lze tedy potvrdit vyznamné zastoupeni
nemocnych s nizkym vékem, coz je od dospélych zasadni rozdil. V dospélosti vyskyt
nadorového onemocnéni roste s vékem pacienta. Z grafu je ziejmé, Ze veékové rozlozeni
nadorového onemocnéni u déti je specifické.

Na vybraném pracovisti byly nejcastéji 1éCeny sedmnactileté déti, coz ukazuje
modus, jakozto nejCastéjsi hodnota statistického souboru. Nejcastéji se jednalo o
Hodgkinovu chorobu, ktera opravdu nejvice postihuje starsi déti.

Median rozd¢€luje statisticky soubor na polovinu. V tomto piipad€ je medidn 12 let.
Vzhledem ktomu, Ze se vyrazné¢ neodliSuje od priméru, lze veékové rozdéleni
nemocnych pokladat za symetrické, coz v ptipadé vékového rozlozeni dospélych, kde

pocet nemocnych s vékem stoupa neni mozné.
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3 Vysledky

3.1.1 Specifika radioterapie u déti

Cilem radioterapie je dodani maximalni davky ionizujiciho zafeni s co nejmensim
zasazenim okolnich zdravych tkani. Je to postaveno na principu ALARA. Ozatovani
standardné probihd v nékolika frakcich. Znamena to, ze celkova planovana davka je
rozdélena do menSich (u déti nejcastéji 1,8 Gy) obvykle dennich davek,
pfi¢emz ozatovani podstupuje pacient pét dni v tydnu. Toto schéma zvyraziuje rozdil
radiosenzitivity mezi nadorovymi a zdravymi bunkami. V nékterych ptipadech je
vhodnéjsi ozatovat dvakrat denné€, potom je celkova doba ozarovani krat$i a metoda se
oznacuje jako hyperfrakcionace. V ptipadé, ze se ozafuje kazdy druhy den, jedna se o
hypofrakcionaci (49).

Absolutni kontraindikace radioterapie je reiradiace s piekroCenou toleran¢ni
davkou na rizikové organy. Relativni kontraindikaci je ozafovani mozku u déti mladSich
ti let s vyjimkou anaplastickych ependymomi, atypického rhabdoidniho nddoru mozku
a high grade gliomt (50).

Radioterapie u détskych malignit ma velmi vyznamné misto. Mlze byt zahrnuta
samostatné nebo v kombinaci s chemoterapii, pfed nebo po chirurgickém vykonu, nebo
zvolena pro paliativni [é€bu. AvSak oproti dospélym podléhd vSe piisnéjSim pravidlim,
a to kvili vySsimu riziku pozdnich nésledkt (47).

Ozarovaci technika musi maximalné Setfit zdravé tkané. V soucasnosti je
standardem radioterapie 3D CRT, IMRT a IGRT. Ozafovani probiha ve snadno
reprodukovatelné poloze za pomoci fixac¢nich pomicek, termoplastickych masek nebo

vakuové dlahy (9).
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Obrazek 10 — Fixacni pomucky
Zdroj: klinika détské onkologie FN Motol

Uspésnost 1é¢by ozafovanim zavisi na radiosenzitivité nadorovych bungk a
odolnosti okolnich tkani. Nejvice citlivé jsou lymfatické tkdn€ a zarode¢né bunky, kde
dochazi k Castému déleni. Z détskych radiosenzitivnich nadorGt je vhodné zminit
lymfomy, leukémii, Ewingiiv sarkom, retinoblastom, neuroblastom, seminom,
embryonalni nadory CNS, aj. Radiorezistenti jsou malo d¢lici se tkané nebo
s omezenym poctem. Je to kost, jatra, svaly a nervova soustava. Tedy osteosarkom,
fibrosarkom, maligni melanom. U malignich glioml je omezena radiosenzitivita, ale
standardné se ozatuje (50, 9).

Lécba je vedena dle mezindrodné uznavanych protokold odbornych spolecnosti a
mezinarodnich skupin zabyvajicich se pediatrickou onkologii. Paediatric Oncology
Group (POG), evropské Société Internationale d'Oncologie Pédiatrique (SIOP), United
Kingdom Childrens Cancer Study Group (UKCCSG), Childrens Cancer Group (CCG).
Pravidla pro planovani, verifikace i ozafovani jsou pfisnéjsi, nez je tomu u ozafovani
dospélych. Pro reprodukovatelnost polohy se pro ozafovani hlavy a krku pouziva maska
z termoplastického materidlu a pro ozafovani trupu a koncetin vakuova matrace.
Nasledujici tabulka porovnava toleran¢ni davky détskych a dospélych organti, kterym je

tfeba se pfi ozafovani nadoru vyhnout (6).
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Organ Chronické zmény po ozafeni Davka déti Davka dospéli
mozek poruchy intelektu, epilepsie | 45 (55 od 3let) 55-70
micha myelopatie 35-40 50-60

ristova chrupavka ukonceni ristu 15-25 70 (kost a chrupavka)
oc¢ni cocka katarakta 10-15 6-12
Stitna zlaza thyreopatie 25 20-40
hypofyza hypofunkce 40-50 40-50
sval atrofie 30 70
kostni dren aplazie 2,5 40-50
vajecniky sterilita 2-5 6-10
varlata sterilita 5 1-2

Tabulka 1 — Toleran¢ni davky vybranych orgéni TDS5/5 az TD 50/5
Zdroj: Vlastni zpracovani volné podle FELTL, D. Klinicka radiobiologie (51) a
SLAMPA, P. Radiaéni onkologie v praxi (52)

Toleran¢ni davky u déti jsou nizsi, protoze jsou rychle se de€lici détské bunky
radiosenzitivnéjsi, nez je tomu u dospé€lého jiz vyvinutého jedince. Jednotlivé davky
ukazuji hranici, na kterou mize byt dany organ ozaren s predpokladem, Ze se do péti let
neprojevi vazné chronické zmény u vice jak péti procent pacientll. Nicméné tyto
empirické hodnoty jsou spise okrajovym doporuc¢enim. Vzdy je nutné posoudit kazdého
pacienta individualné. Rozhodovani o celkové davce ovlivituje charakter a velikost
cilového objemu. Feltl (51) upozoriiuje, ze se vSak v praxi nastroj s kvalitnéjsi
vypovidaci schopnosti sestavit nedafi pro svou slozitost a neuskutecnitelnost.

Ozéafeni nadoru zevni radioterapii je spojeno s vyskytem sekundarni malignity.
Uspé&snost 1é¢by onkologicky nemocnych déti s sebou piinasi dlouhy Zivot, a proto tento
ucinek radioterapie roste na vyznamu. Za idedl se povazuje vytvoftit takové protokoly,
které¢ by byly bez radioterapie, ale stejn¢ tak ucinné, jako jsou ty dnesni, kde je
radioterapie nedilnou soucasti 1éCby (53).

Trend tedy poukazuje na snizovani davek do okoli. Jednou z mozZnosti je i
protonova lécba, kterd ma v podstaté stejny biologicky ucinek ale je postavena na jinych
fyzikélnich vlastnostech. Protony predavaji energii v piesné uréené oblasti a tim snizuji

davku pted cilovym objemem a eliminuji davku za nim (50).
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Graf 7 — Absorbce vybranych druhti zafeni v hloubce ozafovaného objemu

Zdroj: Why Protons? (54)

Na grafu je zndzornéna absorpce jednotlivych druhii zéafeni. Elektronové zareni
s energii 4 MeV piredava veskerou energii do dvou centimetri ozafovaného objemu, a
proto se pouziva k 1écbé povrchove ulozenych 1ézi. Fotonové zafeni se stejnou energii
preda také nejvice své energie na povrchu, ale do hloubky mé pozvolné spad. Ozatuje i
tkand za nadorem. Cim ma rentgenové zafeni vétsi energii, tim hloubdji zasahuje
maximum piedani energie. Energie se tedy voli podle ulozeni tumoru v hloubce. Zatreni
protony ma svij vyznam pii vysSich energiich, jak je vidét na obrazku. Po ptedani
energie, oznaCené jako Braggiiv vrchol, dochdzi k prudkému poklesu a okolni tkané
nejsou zatizeny zarenim vibec. Absorpce davky pii zafeni fotony probihd jesté po
pruchodu cilovym organem, i kdyz s intenzivnim klesanim (54).

Protonova terapie mize byt jako alternativa k fotonovému zateni indikovana u détskych
pacienti v téchto pripadech:

- ozafovani kraniospinalni osy,

- nadory mozku a paranasalnich dutin,
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- nadory oblasti panve,
- paraspinaln¢ uloZzené nadory,
- ve vybranych ptipadech lymfomt mezihrudi,

- nadory oka indikované k radioterapii (55),

Vzdy je indikace zavisld na definitivnim rozhodnuti vedouciho 1ékafe radiacni

onkologie Komplexniho onkologického centra (55).

3.1.2  Postupy pii radioterapii détskych nadorti ve FN Motol

Détského pacienta doprovazi rodic nebo zdkonny zastupce, aby podal pied
zahajenim radioterapie potiebné¢ informace a podepsal informovany souhlas za
nezletilého. Po vstupnich vySetfenich jsou rodi¢e sezndmeni s doporucenou lécbou.
Détem starSim 14 let je sdéleno jméno oSetiujiciho lékate, rozsah 1é€by zafenim a
mozné komplikace, celkova doba 1éCby, pocet frakci, ¢islo ozafovace, datum a doba
prvniho ozéfeni. Dale se pacient dozvi terminy kontrol béhem zéieni, kde a kdy najde
lIékafe a jak ho mze kontaktovat v pifipadé obtizi. Je seznamen s vedlejSimi Uc¢inky
1é¢by, jejich nastupem, moznostmi ovlivnéni a dobou jejich odeznéni. Podepise také
informovany souhlas. Pacienti obdrzi identifikacni karticku, kam si navic
zaznamenavaji dulezita data (56).

Lokalizaci nddoru na CT piredchdzi fixace pacienta, ktera se u malych a
nespolupracujicich déti provadi v celkové anestezii. Mozkové nadory se ozaiuji
v kratkych maskach v supinacni poloze, pii anestezii s podlozenim ramen. Nadory zadni
jamy a kraniospinalni osa je v pronacni poloze opét s kratkou maskou. Pti ozafovani
Hodgkinova lymfomu nad bréanici je pacient v supinacni poloze, horni koncetiny ma
podél téla, hlava je zaklonéna a pod krkem ma podlozku. Pfi ozafovani pod branici je
bez podlozky a lezi na polstari s rukama podél téla nebo na prsou. Ozafovani v oblasti
bticha nebo koncetin se provadi ve vakuové matraci, u vétSich déti 1ze pouzit combifix.
U nadorti ORL se pouziva dlouhd fixacni maska (56).

Planovaci CT vySetfeni se provadi v rozsahu ozafované oblasti vcetné celého
rozsahu paralelnich rizikovych organtl. Rezy jsou po 0,3 ¢ 0,5 cm. Lékat na zakladé

obrazi ur¢i polohu isocentra a pacient je automaticky do této polohy piesunut.
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Radiologicky asistent na télo pacienta nebo na fixaéni masku priméty isocentra
zakresli. Snimky poté odeSle na planovani a pacienta vyfoti, aby nedoslo k zdmén¢.
Portrét je jak v ozafovacim protokolu v tisténé podobé, tak v digitdlni formé
v ozafovacim planu pacienta (56).

Pfi planovani jsou zakresleny cilové objemy v souladu s doporu¢enimi ICRU 50 a
ICRU 62. U déti s nedokonCenym rastem se do CTV zahrnuje cely objem obratlovych
tél prilehlych k ozafovanému objemu. Pokud by riistovd zona nebyla ozéafena celd,
dochazelo by k ristovym asymetriim a skoliézdm ¢i jinym deformitdm péatete. Z vice
variant vybere radia¢ni onkolog nejvhodné&jsi ozatovaci plan s dirazem na pokryti PTV
v rozmezi 95- 107% ptedepsané davky, minimalizaci davek na kritické organy a okolni
zdravé tkané€ a s co nejlepsi shodu 1é€en¢ho objemu (TV) vymezeného 95% izoddzou s
objemem PTV (56).

Na simulatoru je pacient ulozen do ozafovaci polohy. V pfipad¢ nutnosti anestezie,
je nezbytné, aby mél radiologicky asistent vSe fadné prichystané a jednotlivé kroky
promyslené. Pokud by pfi simulaci opakované odbihal a néco dohledaval, prodluzoval
by tak celkovou dobu anestezie. Pacient je pfesunut do isocentra, které¢ mohlo byt jesté
pfi planovani posunuto. Nové priiméty jsou zakresleny jinou barvou nez ty puvodni
(56).

Pted ozafovanim se pacient, jeho rodi¢ nebo fidi¢ sanitniho vozu ohlasi a vycké na
povoleni vstupu do kabinky. Identifikuje se kartickou s ¢arkovym koédem. Pti zahajeni
radioterapie a dale pak jednou tydné se zhotovuji portalové snimky pro kontrolu polohy
pacienta. Rodinny doprovod muze ozatfovani stravit v ovladovné a pies mikrofon ¢ist
ditéti na zklidnéni pohadku. Pracovisté je vybaveno détskymi pisnickami a pohadkami

na videozaznamech (56).
3.2 Nezadouci nasledky RT a podpiirna péce v pritbéhu RT
3.2.1 Rozd¢leni reakci dle doby vzniku

Akutni postradiani reakce vznikaji pfimym poskozenim tkané, objevujici se
v pribéhu 1é¢by nebo do tfech tydni po ukonceni. Jedna se o poskozeni ptechodné,

zasahujici hlavné kizi, sliznici a pfi ozafeni vétSiho objemu 1 hematopoeticky systém -
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tedy Casto se délici buniky. Je potom zapotiebi 1écbu prerusit. Nékterym nepiijemnostem
lze zabranit. Napiiklad otoku na mozku z ozafovani podanim kortikoid. V ptipadée
ambulantniho ozafovani se v pauzach s akutnimi komplikacemi setka détsky domaci
pediatr. V ptipad¢€ potizi rozhoduje sam, zda vazné komplikace bude 1é¢it, nebo odesle
neprodlené dité¢ na onkologickou kliniku, coZ je samoziejmé vitdno. OSeteni akutnich
reakci je relativné jednodusi (1, 42).

Pozdni postradiacni reakce vznikaji po mésice, roky az mnoho let v dusledku
poskozeni kmenovych bunék orgénti. Zde se jednd o poSkozeni tkan¢ trvalé. Zasazeny
jsou tkané s pomalym délenim bunék. Byva to atrofie, postradiacni fibr6za. PoSkozeni
poruseni funkce negativné ovliviiuje vyvoj a napomahé dalsim porucham. Bunky jsou
totiz zasaZeny nejen ionizujicim zafenim, ale také nepiimo, poskozenymi vyzivujicimi
kapilarami, které nemohou dostate¢né¢ podpofit funkci a vyvoj organu. Lokalni
postradiani reakce se nachazi v ozafované oblasti. Systémové postradiani reakce
nejsou specifické, ale projevuji se malatnosti, nevolnostmi, aj. Piikladem mohou byt
hematologické komplikace pii ozafovani kraniospindlni osy. Radiacni posSkozeni je
zavislé na vysi celkové i jednotlivé davky, na velikosti ozafovaného objemu, typu
ozafované tkané, veku, piipadné kombinaci s chemoterapii, omezené indikace

radioterapie (42, 52).

3.2.2 Nejcastéjsi komplikace pfi radioterapii

Pii radioterapii se pacienti vzdy setkavaji s kozni toxicitou. Citliveéjsi je jemna
pokozka ptiléhajici na kosténou tkan bez podkozi. Pfikladem je nart, ptedni hrana bérce,
brada, usni boltce, tiisla, podpazi a zevni genital. U nékterych chorob jako je cukrovka
nebo zvySena funkce S§titné zlazy byla zjiSténa vysSSi citlivost na zafeni. Akutni
radiodermatitida se projevuje z€ervenanim (z divodu rozsifeni podkoznich kapilér) a
otokem kuze, kterd se zac¢ind odlupovat. Vznikd ¢trnacty den po zahajeni 1écby. Ve
stejnou dobu zacina vypadéavani vlasti a ochlupeni, které se za¢ind po dvou mésicich od
ukonceni lécby navracet. Dale miize pacienta postihnout radiodermatitis bullosa

projevujici se puchyiky, po kterych zlstavaji mokvavé plochy. Maélo se vyskytujici
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variantou je v takovémto vlhkém terénu diskovité lozisko nekrotizujici tkané. Je to
krvacejici a velmi bolestivy vied. O ozafovanou pokozku je potieba se peclive starat.
Nevystavovat slunci, neaplikovat parfémovanou kosmetiku a zpfistupnit vzduch,
zabranit ditéti Skrabani ostithanim nehtll a je mozno pouzit 1éCiva na snizeni svédéni.
Suchou deskvamaci Ize 1€€it pfislusSnymi pletovymi krémy. Kize se maze zasadné po
ozafeni. Jeji aplikace pied, by vyvolala bolus efekt. Zvyraznila by se tak absorbovana
davka. Na vlhkou deskvamaci je nutné aplikovat specielni krémy, které nezptsobuji
paleni v ran€. Rany se zakryvaji polstaiky s chlorofylem. Chronicka radiodermatitida
ma trvaly charakter. Jedna se o atrofii klize, projevujici se matnosti, neelastickou a
suchosti. Proliferacni zmény zahrnuji zhrubéni kiize, fibrozy kiize, podkozniho vaziva,
poskozeni potnich zlaz, teleangiektazie, chronické viedy, aj. (9, 22, 42)

Nauzea a zvraceni se vyskytuji zejména pfi ozafovani hlavy, bficha, kraniospinalni
osy a pfi velkoobjemové radioterapii. Je tieba se zaméfit na snadno stravitelné pokrmy a
pit studené napoje s kofeinem. Moznosti je i podavani antiemetik pfed denni frakci.
Nutriéni podpora je nezbytnd nejen k zabranéni kachektizace pacienta vedouci
k imunosupresi, ale také podporuje schopnost obnovovani poskozené tkané. Pokud
pacienta postihnou akutni nezadouci uc¢inky v ustech, musi byt z jidelni¢ku vysazeno
horké, studené, kyselé a kotenéné (57).

Hematologickéd toxicita je zpisobena negativnim vlivem radioterapie na krevni
obraz. Rizikovi jsou pacienti, u nichz je ozafovana z vétsi ¢asti krvetvorna tkan nebo
podstupuji 1é€bu soucasné s chemoterapii. V nékterych piipadech se musi radioterapie
prerusit, a to pfi poklesu hodnot neutrofili a trombocytii stanovenych dle konkrétniho

protokolu. Déle je moZnost substituce. Jindy sta¢i prevence infekce (42).

3.2.3 Ozafovani hlavy
3.2.3.1 Akutni nezddouci u€inky

Mozek je pomérné radiorezistentni. Zatimco myelinizace mozkové tkané€ je u déti
kompletni do dvou let, funkéni vyvoj probiha az do puberty. Utlak zptsobeny
samotnym nadorem nebo postradiacni otok zvySuje nitrolebni tlak, coz vyvolava pocity

nevolnosti. Proto se v pfipad€ vzniku otoku naordinuje antiedemat6zni 1écba (7).
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Jiz béhem radioterapie nebo casné po ukonceni 1écby se objevuji néznaky
postradiacniho syndromu. Projevuje se zvracenim, bolestmi hlavy, horeckou, priyjmy i
letargii. U déti s leukémii, kde se po ukonceni radioterapie v oblasti mozkovny jeste
aplikuji cytostatika, mize ndhle vzniknout spavost a zmateni, dale epileptické zachvaty,
spazmy a paréza (9).

Az u padesati procent déti 1ze po ukonceni radioterapie piredpokladat prechodnou
demyelinizaci neuronti, ktera zpusobuje nékolikatydenni extrémni spavost. Jedna se o
opozdény somnolentni syndrom. Stav se sam upravi, nicmén¢, je mozné dobu zkratit
podanim kortikoid. Dulezité je v tomto piipadé zajistit nutrini potfeby pacienta, tedy

pravidelné ho budit ke straveé (42).

3.2.3.2 Pozdni nezédouci uc€inky

Po Sesti mésicich az dvou letech od ozafeni mozku vice nez 60 Gy se muze objevit
radionekrdza bilé hmoty. DéEti obecné ztraci kognitivni funkce. Vzdy zélezi na véku,
davce a velikosti ozafovaného objemu. Napiiklad mozkovna déti ozafena davkou 24 Gy
méla o dvanact boda ubytek IQ ve srovnani se star§imi testy. Lécené déti mladsi tiech
let jsou poznamenané horSim ucenim, snizenim kognitivni funkce, problémy
s chovanim. Zde je na misté détsky psycholog, ktery pomaha ditéti zaclenit se do Skoly
a spolecnosti, a snizit individudlni postizeni. Ozafena oblast hypothalamo-hypofyzarni
osy vyvolava celou fadu nezadoucich ucinkid. Nejcitlivéjsi k zafeni jsou bunky
vyluCujici ristovy hormon. Druhé nejcitlivéj$i jsou pohlavni a naopak nejvice
rezistentni jsou bunky produkujici hormon stimulujici Stitnou zlazu. Vzéacné€ se objevuje
hyperprolaktinémie. Tady je dilezity détsky endokrinolog, ktery dité peclivé sleduje a

objevuje zmény v ¢asném stadiu (42, 52).

3.2.4 Ozafovani v oblasti hlavy a krku

3.2.4.1 Akutni nezadouci ucinky

Mukositis nejcastéji dutiny Gstni je zprvu zarudnuti a otok sliznice a do mésice
za¢nou odumielé buiiky epitelu tvorit serofibrozni exsudat. Dale se tedy odlucuji buiky
s fibrinovymi nalety. S vy$$imi ddvkami vznika riziko viedu. Ozafovani vede ke

zmeénam ¢i ztraté chuti a ke snizené produkei slinnych zlaz. Pied zahajenim 1é¢by je
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nutné ditkladné oSetfeni chrupu (odtrzeni zubniho kazu, rovnatek, ...) a po zubni
extrakci by méla byt dvoutydenni pauza ptfed ozafovanim. V pribéhu 1éCby je kladen
diraz na dodrzovani ustni hygieny, jeji Casté vyplachovani a u mladeze také
neopomenout zakaz koufeni a pozivani destilatll vedoucimu ke $patnému hojeni. Nutna
je uprava jidelnicku, aby nebyla sliznice pfili§ drazdéna. Nejsou vhodna kofenéna,
kyseld a paliva jidla. Nedoporucuji se ani vyrazné napoje. Ve vaznéjSich piipadech je
indikovana lécba antibiotiky nebo antimykotiky. Pfi ozafovani hlavy miize dojit k otoku

Eustachovy trubice a tim k do¢asné poruse sluchu (9).

3.2.4.2 Pozdni nezadouci uinky

Pokud jsou slinné zlazy ozéafeny vyss$i davkou, dojde ke ztraté jejich produkce.
Pacient nasledné¢ musi dutinu ustni pravidelné svlazovat, podporovat tvorbu slinnych
zlaz, na noc si vzit 1zicku olivového oleje a dozivotné peCovat o Ustni hygienu, protoze
zménou mikroflory v tstech dochdzi ke zvySeni vyskytu zubniho kazu. Po ozéafeni
celisti ddvkou 20-40 Gy miZe dojit k opozdénému vyvoji zubl, riznych deformit zubti i
oblicejového skeletu nebo nedostate¢nou kalcifikaci. U pacientd, ktefi podstoupili
radioterapii hlavy a krku, potom kazdy zakrok stomatologa ptedchéazeji preventivné
antibiotika (42).

Dalsi komplikaci pfi ozafovani hlavy je Sedy zakal cocky. Riziko vzniku stoupa
s podanim kortikoidii. PoSkozena ¢ocka jde vymeénit za umélou. Radioterapii mize byt
poSkozena slzna zlaza davkou nad 30 Gy, kterd zplUsobuje suchost oka. Tato
komplikace miize navodit rohovkovy vied, proto je nutné uzivat zvlh¢ujici ocni kapky.
Existuje zanét sitnice pii postizeni drobnych cév, ktery se objevuje po ptl roce az trech
letech. Po ozéfeni davkou vétsi nez 50 Gy mlze zanét prertist v zeleny zakal. Proto je
vhodné o¢i po pul roce kontrolovat. Nabizi se i laserterapie. Jedna se o minimalné
bolestivou metodu 1éCby zeleného zakalu (42, 58).

Postizeni sluchu se mize objevit po Sesti letech a miize piejit az k uplné ztrate.
Také neuroendokrinni postizeni je zpisobeno radioterapii hlavy a krku (9).

Po ozafeni v oblasti §titné zlazy mtze dojit k vyskytu maligniho karcinomu jakozto
sekundarni malignity, kterou zpisobilo zafeni. Ve dvaceti procentech je nalez benigni

adenom. Jako dalsi komplikace se miize objevit neperiferni hypothyeréza zptisobena
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davkou vyssi nez 30 Gy. Porucha nastava ve snizeni sekrece fT4 coz zvySuje hladinu
TSH v krvi. Je nutné u déti hladinu hormonii sledovat a ptipadné zacit se substitu¢ni

16&bou (50).

3.2.5 Ozafovani v oblasti michy

Tolerance michy na ozéfteni je podstatna pfi ozatfovani hlavy, krku, hrudniku, bficha
a retroperitonea. Micha nesnese vice jak 45 Gy. Pii vysoké davce v oblasti kréni patere
dochazi k zaSkubtim podobnym elektrickému Soku, které sméfuji do koncetin. Nazyva
se to Lhermittetiv ptiznak. Mezi vaznéjsi poskozeni michy patfi stejnostrannd motoricka
obrna a stranov¢ opac¢na ztrata bolestivého Citi. Radioterapie navic postihuje nervové
plexy a jednotlivé nervy. Pti davce nad 60 Gy stoupad riziko vzniku transversalni misni

1éze, tedy ptreruseni michy (9, 50).

3.2.6 Ozafovani v oblasti hrudniku

Do ctrnacti dni od zahajeni radioterapie se muze objevit zanét sliznice jicnu.
Projevuje se bolestmi pii polykdni nebo bolestmi za hrudni kosti. Predchazet
komplikacim lze podanim H2-blokatorii pfed kazdym ozéfenim. Ptipadné je mozné
zahajit 1écbu antimykotiky a upravit stravu na kasovitou. Pii ozafovani hrudniku vznika
v pribéhu nebo béhem tfech mésici dusnost z divodu poskozeni plicni tkané, dale
kasel a mohou se objevit i teploty. Snizuje se vitalni i difuzni kapacita plic a rentgenové
snimky vykazuji znamky fibrotizace a atelektdzy. Pfi ozafovani hrudnikd je vice ¢i
méné poskozeno i srdce pacienta. Je zde vys$i riziko infarktu myokardu zhorSenou
funkci srdce, mohou se objevovat perikarditidy, ztlusténi chlopni, cévnich stén nebo
biventrikularni dysfunkce. Vzdy zdlezi na véku ditéte, velikosti ozafovaného objemu
srdce a vysi davky. Srdce je potieba vykryvat nebo dat mu davku do 30 Gy. Pri
ozafovani plicni tkané se do roka po skonceni radioterapie mohou na rentgenovych
snimcich objevit fibrotické zmény a retrakce tkané. U vysSich davek dochazi k ohrozeni

pleuralniho plexu (9, 42).
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3.2.7 Ozafovani v oblasti bficha a panve

Stfevni sliznice je vysoce radiosenzitivni, proto jiz pii malych davkach dojde
k jejimu ptekrveni. Néasledkem je urychlena peristaltika s niz8i schopnosti vstfebavani
vody, coz se projevuje prujmem. Postupné ubyva bunck epitelu, které se nestihaji
obnovovat, az mize dojit ke vzniku viedu. Na pacientovi je patrnd nevolnost,
nechutenstvi a kieCovité bolesti bficha. Tlusté stfevo a konecnik je na zateni odolnéjsi.
Kone¢nik mlze byt po ozafeni piekrveny, zanétlivé zménény. Pacient méa bolestivé
nutkani na stolici, priijmy ¢i obstipaci a stolice byva krvava nebo hlenovita. Konecnik
snese 60 Gy. Pfi ozafovani panve je vzdy nutny naplnény mocovy mechyt, ktery odtlaci
sttevni klicky z ozafovaného pole. Vhodna je méné zbytkova strava bez ovoce a
mlécnych vyrobkd. Z 1écebnych piipravkll je na misté uziti antiemetik, antidiarhoik,
spasmoanalgetik. K pozdnim zménam stiev dochazi pii poskozeni cév podsliznicniho
vaziva. Mohou se objevovat razné pistéle, sriisty, ale opét prijmy s krvi a obstrukce. U
pistéli je nutné vyloucit tumor, jelikoZ je mozna rekurence tumoru. Riziko komplikaci je
zvySeno u diabetikli a pacientl s primarnim chirurgickym zakrokem. Nékdy je feSenim
doCasna kolostomie, u obstrukce parenteralni vyziva. Jatra jsou povazovana za
radiorezistentni. Snesou 30 Gy v zévislosti na ozafovaném objemu. Po ozéfeni se muze
objevit zloutenka, ascites, hepatomegalie ¢i trombocytopenie. Miuze dojit 1 ke snizeni
funkce jater a to zejména se soucasnou chemoterapii, kde dochdzi k poruseni
centrdlnich zil jaternich lalokdi. Ledviny vydrzi pouze 15 Gy vcelém objemu.
Ptitomnost albuminu v moc¢i, anémie, inava nebo hypertenze dokazuji akutni radiacni
nefritidu. Pozdni komplikace mohou zapfiicinit renalni selhani v dasledku poskozeni cév
nebo parenchymu ledviny. Pfistupuje se potom k odstranéni organu nebo jeho casti.
Mocovy méchyft je dosti rezistentni k radiacnimu zéfeni, a to az 60 Gy v Sesti tydnech.
Objevuji se spiSe pozdni komplikace. Akutni je radiacni cystitida vznikla do meésice a
projevujici se ¢astym mocenim s palenim a fezanim. Muze se ptipadné poskozenim cév
objevit i chronicka radiacni cystitida. Opét je zde dilezity naplnény mocovy méchyi pro
minimalizaci ozafovaného objemu stény méchyie. Mo¢ se vySetfuje na kultivaci pro
vylouceni infekce, ptipadné se poda u déti starSich dvanacti let Iék tlumici bolest. Pro

upraveni pH mens$i nez Sest, se doporuCuje pit brusinkovy dzus. Nabizi se i1
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Hyperbaricka oxygenoterapie. Do pozdnich nezadoucich G¢inkl zafeni panevni oblasti
patii 1 fertilita, které je vénovdna samostatnd kapitola. Radioterapie muze narusit
muskuloskeletarni systém, zejména naruSuje kostni riist a hypoplazii mékkych tkani.
Traumatizujici jsou nepochybné kosmetické a funkéni deformity v oblasti hlavy. Opét
vysledek ovlivituje vek, velikost ozafovaného objemu a vyse davky. Je proto nutné se
pii ozéateni vyhnout epifyzealnim rastovym ploténkam. Ozafeni muze zpusobit kyfozu,
skolibzu patete, zkraceni kli¢nich kosti a u déti mladSich péti let hypoplazii krénich
svalli. Davkou 20 Gy dojde k uzavieni rastovych plotének a zkrati se tak koncetinové
kosti. Obecné vazna riistova postizeni jsou do veéku dvanacti let u divek a Ctrnécti let u
chlapcii. Do cilového objemu byva zahrnuto u déti vzdy celé pateini télo, aby oblast
rustu byla ozéafena celd a nedochazelo v jejim okoli k ristové asymetri¢nosti. Rustové
zony na koncetinach se obchézeji komplikovanéji, proto jsou rodi¢e bézné informovani
o riziku, Ze jedna koncetina bude krat§i. Déle ozafovani snizuje denzitu kosti, coz se
projevuje zlomeninami, navic vznikaji fibrozy podkozi, které omezuji hybnost. Opét je
dalezité¢ vykryvani predméti zajmu, tedy hlavice femurl, rastové ploténky, aj. Do
nezadoucich ucinki radioterapie patii také indukované sekundarni nadory. Vyssi riziko
vniku je u divek, pozd¢ji Zen. Nadory nejcastéji vzniknou v ozafovaném poli. Nejvice
nachylné na recidivu jsou tkané¢ mlécné a Stitné zlazy. Pfi podani stfedné vysokych
davek jsou citlivé ke karcinogenezi plice, jatra a lymfaticka tkan. Teprve vyssi davky

nesou velké riziko k malignit€ kosti a svalt (42, 50, 52).
3.3 Vybrané kazuistiky

Ve FN Motol jsou déti ozafovany 3D konformni technikou. Od roku 2008 bylo
zavedeno ozafovani s modulovanou intenzitou a do roku 2015 bylo touto technikou
ozafeno 25 déti. Jednalo se o ptipady, kdy 3D konformni radioterapie nedokazala Setfit
okolni tkdn€ nad pozadovanou hranici. Nejcastéji se touto technikou ozafovaly nadory
mozku.

Nasledujici ptipady byly vybrany na zakladé specifi¢nosti détskych nadort.
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3.3.1 Akutni lymfaticka leukémie

Chlapci narozenému v roce 2008 byla ve dvou letech diagnostikovana Akutni
lymfaticka leukémie. Lécen byl od 26. kvétna 2010 protokolem Interim ALL-BFM
2000. MRD (minimalni rezidualni choroba) negativni piedstavovala nejlepsi
prognosticky faktor. Od 10. 1. 2011 do 31. 5. 2012 probihala udrzovaci 1écba. Lécba
probihala v Plzni a Ceskych Bud&jovicich. V ervnu 2012 se u chlapce objevil &asny
izolovany CNS relaps ALL stejné¢ho imunofeniotypu. TéhoZz mésice nastala 1écba
protokolem ALL-REZ BFM 2002. Pro myelosupresi byla chemoterapie pierusena a
pacient byl indikovan k transplantaci kostni dfené. V ramci pfipravy byl celotélové
ozéafen sboostem na CNS v davce 6 Gy, pficemz frakce byla 1,5 Gy za den.
Radioterapie probihala v listopadu 2012. Zdravotni stav pacienta zkomplikoval
recidivujici subduralni hematom. Byla nutnost zavést dlouhodobou drenédz, a proto se
zrusil ptivodni plan 1é€by. Nové byl chlapec indikovan k chemoterapii a radioterapii na
oblast neurokrania 18 Gy. Radioterapie probyhala ve 12 frakcich 1,5 Gy za den na

linearnim urychlovaci s pouzitim 3D konformni techniky ze dvou latero-laterdlnich poli.

Obrazek 11 - Profylaktické ozafeni mozkovny vcetné kréni oblasti patefniho kanalu
(na uroveii 2. az 3. kréniho obratle)

Zdroj: FN Motol

Pacient byl ozafovan megavoltdznim fotonovym svazkem 4MV. Na oc¢ni Cocky

byla davka redukovéana. Leva obdrzela 13,4 Gy, prava 12,9 Gy, takze limit byl splnén.
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V soucasné dob¢ je pacient v péci Kliniky détské hematologie a onkologie FN Motol a

psychologické vySetfeni zatfazuje chlapce do oblasti primérné inteligence.

3.3.2 Nadory CNS

U chlapce narozeného v roce 2007 se postupné zacaly projevovat poruchy jemné
motoriky. Nerad maloval, stavél lego. V poloviné roku 2011 se vyrazné zhorSila
motorika pravé horni koncetiny a nasledné i chlize doplnéna nékolika pady. Pacient byl
nakonec s pravostrannou hemiparézou odeslan 12. 7. 2011 na magnetickou rezonanci
mozku. Z vySetfeni mu byl diagnostikovdn tumor mesencephala (sttedniho mozku)
veliky 31x26x26 mm. V postkontrastnim vySetieni byl nddor nepravidelné enhancujici,
bez znamky hydrocefalu. Vzhledem k lokalizaci nadoru nebylo mozné indikovat
histologické ovéreni nadoru biopsii. Nutné bylo "vySetieni pateiniho kanalu, pro riziko
diseminace, které¢ bylo negativni. Pacient byl indikovan k radioterapii s chemoterapii.
Nejprve byl chlapci 1. 8. 2011 zaveden pro syndrom nitrolebni hypertenze s rozsifenim
komor ventrikuloperitonealni zkrat. Vykon prob¢hl bez komplikaci. Od 4. 8. do 16. 9.
2011 probihala radioterapie na oblast tumoru mesecephalon s lemem 1 cm. Celkova
aplikovana davka cinila 55,8 Gy s frakci 1,8 Gy denné. Zvolena technika byla 3D
konformni s péti ozafovacimi poli. Pacient byl ozafovan megavoltaZznim fotonovym

svazkem 4MV.
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Obrazek 12 - Stanoveni GTV na zaklad¢ registrace CT a MR obrazii
Zdroj: FN Motol

Obrazek 13 - 3D model pacienta s uspofadanim ozarovacich svazka

Zdroj: FN Motol
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Obrazek 14 - Davkova distribuce v transverzalnim fezu (dose colour wash)

Zdroj: FN Motol

Obrazek 15 - Pokryti PTV 95% isodozou (dose colour wash)
Zdroj: FN Motol

Konkomitantné¢ s radioterapii byla aplikovana chemoterapie, ktera pokracovala do

9. 9. 2012. Dnes chodi chlapec do 2. tfidy, je bez postlécebnych komplikaci a aktivné

sledovan na Klinice détské hematologie a onkologie FN Motol.
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Divce narozené roku 2009 se objevily 20. 12. 2013 teploty. Lécena byla béznymi
1éky na snizeni teploty. Nasledné se dostavilo zvraceni a levostranné klonické kiece. Po
piijeti na détské odde€leni v blizké nemocnici bylo provedeno CT mozku, kde 1€kafi
diagnostikovali tumor vpravo temporalné, a divka byla ptfelozena na détskou kliniku
nemocnice v Usti nad Labem. Je§té toho dne bylo doplnéno vysetfeni magnetickou
rezonanci, kde se lokalizovala expanze velikosti 37x38x41 mm, bez znamek
hydrocefalu. 23. 12. 2013 prob¢hla radikalni resekce tumoru. Histologie ovétila high
grade primitivni tumor embryonalniho typu. Nalez byl uzavien jako maligni
embryonalni nador mozku spadajici do skupiny supratentoridlniho primitivniho
neuroektodermalniho tumoru (PNET CNS) s dominantni anaplastickou velkobunécnou
morfologii a fokalni myoidni diferenciaci, grade IV. Pooperacni pribéh byl bez
komplikaci. Nasledujici den bylo vySetfeni magnetickou rezonanci bez znamek rezidua.
Divka byla 13. 1. 2014 pfijata na Kliniku détské hematologie a onkologie FN Motol.
Nasledna magnetickd rezonance bez patologickych zmén, vysetfeni likvoru negativni,
neurologicky nalez byl taktéz vnormé. Od 4. 2. do 19. 3. 2014 byla divka léCena
radioterapii. Na kraniospinalni osu byla aplikovéna davka 30,6 Gy s frakci 1,8 Gy na
den s boostem cilené na lizko tumoru temporalné vpravo v celkové davce 23,4 Gy
s frakci 1,8 Gy na den do celkové davky 54 Gy. Lécba probihala v celkové anestezii. Na
kraniospindlni osu byla uzita asymterickd 3D konformni technika dvou latero-
lateralnich poli na oblast neurokrania a dvou pfimych misnich poli s gantry nastavenou
na 180 stupnd. Source-skin distance (SSD) bylo100 cm. Béhem ozatfovani probihaly

posuny hranic misnich poli k homogenizaci davky v cilovém objemu.
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Obrazek 16 - Ozatovani kraniospinalni osy (craniospinal irradiation - CSI)

Zdroj: FN Motol

Radioterapie probihala s konkomitantni aplikaci chemoterapie. Po jejim skonceni
byla magnetickd rezonance bez znamek recidivy. Mezi dubnem a ¢ervencem téhoz roku
pokraCovala chemoterapie, avSak s komplikovanym priabéhem. V srpnu prokazal
snimek z magnetické rezonance recidivu nadoru. Nasledovala resekce lokalni recidivy
s identickou histologii. Od zéfi byla zahajena dalsi chemoterapie a ke konci roku 2014
byla divka indikovana k1é€bé protonovym zéafenim s celkovou davkou 54 Gy
rozdélenou na 1,8 Gy za den. Kontrolni snimky 17. 4. 2015 na magnetické rezonanci
vypoveédély, ze jednoznacné znamky rezidua tumoru nejsou patrné. Rozsahlé signalové
zmeény v pravé hemisféfe mozku s vyraznym perifokalnim edémem jsou v progresi proti
pfedchozimu vySetfeni a nejspiSe se jednad o rozsahlé zmény po radioterapii. Vznikla

radionekrdza mozku, drobné zakrvaceni v lokalizaci edému a vyklenuti temporalniho
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laloku do defektu v oblasti kalvy. Od kvétna doslo ke zhorSeni klinického néalezu, divka
trpéla epileptickymi zéachvaty, levostrannou hemiplegii a centralni kvadruparézou.
Kontrolni snimek na magnetické rezonanci z 19. 8. 2015 potvrdil rozsadhlou recidivu
tumoru v terénu iradia¢ni nekroézy v pravé mozkové hemisfére s Sifenim do corpus
callosum a mesencephalon, pfesunem stiedni ¢ary doleva a tlakovymi zménami na

kalvé vpravo. Necelé dva roky od stanoveni diagnozy divka zemfela.

3.3.3 Hodgkinova choroba

Chlapec narozeny vroce 1993 podstoupil v osmnécti letech extirpaci uzliny
v naklicku z divodu zvétSenych uzlin v nadkliccich a na krku nereagujicich na
ptedchozi 1écbu antibiotiky. Histologie odhalila Hodgkinovu chorobu typu nodularni
skler6za. Nasledn¢ podstoupil PET/CT vySetfeni, které naSlo pozitivni vicecetné
nezvétSené 1 zveétSené uzliny nachézejici se vlevo na krku kaudalné a laterdodorsalng.
Dale dv¢ uzliny vpravo na krku, dalsi v prvni axille, v mediastinu, submarinni uzliny a
také uzliny pravém plicnim hilu. Onemocnéni bylo stadia IIA. Napldnovana byla
kombinovana chemoterapie a podle odpovédi na lécbu zjisténé na PET/CT dale
radioterapie a jeji rozsah. Kontrolni vySetfeni po tiech mésicich od stanoveni diagnézy
prokézalo persistenci aktivity uZzit¢ho radiofarmaka v krénich a nadklickovych
lymfatickych uzlinach vlevo. Byla tedy indikovéana radioterapie postizenych uzlinovych
lokalit v davce 19,8 Gy s denni frakei 1,8 Gy a boost 10 Gy v 5 frakcich. Pacient byl
ozafovan fotonovymi svazky 6 a 18 MV, asymetrickou techniku 2+2 AP/PA pole.
Source-skin distance (SSD) bylo100 cm. Navic byl aplikovan boost v davce 10 Gy

s frakci po 2 Gy na levé uzliny kréni a nadklickové se stejnou kombinaci energie.
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Obrazek 17 - Davkova distribuce v transverzalnim fezu - dose colour wash, 95%
isodoza

Zdoj: FN Motol

e

Obrazek 18 - Beam's eye view, zobrazeni cilového objemu z pohledu svazku zareni

Zdroj: FN Motol

Podle posledni kontroly je pacient bez znamek relapsu onemocnéni. Sledovan je na

Klinice détské hematologie a onkologie FN Motol a nyni studuje vysokou skolu. V roce
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2014 byla pacientovi zjisténa AIHA (autoimunni hemolytickd anémie), a musel byt

pielécen kortikoidy.

3.3.4 Neuroblastom

Chlapci narozenému v roce 2008 bylo pro otok pravého spanku s prokrvacenim
provedeno v dubnu 2009 UZ vysetteni bficha a malé panve. Vysledkem byla tumor6zni
expanze v pravé poloving bficha se zvétSenymi lymfatickymi uzlinami a s kalcifikacemi
v retroperitoneu. Léze stlacuje pravou ledvinu kaudalné, snemoznosti posoudit
eventuelni prorustani. Dale byla nalezena solidni expanze vpravo pii orbité.
Nasledovalo CT vysetfeni bficha a plic. Byla potvrzena tumor6zni expanze v pravé
poloviné bficha velkd 90x80x70 mm se zvétSenymi uzlinami do 30 mm. Dale se na
snimku objevilo vpravo lozisko osteolyzy ve skeletu lopaty kosti kycelni. Biopsie
urcila, ze se jedna o nizce diferencovany neuroblastom. Lécba probihala dle protokolu
HR-NBL ESIOP. Po ctyfech sériich chemoterapie doslo k regresi na 46x46x58 mm
s uzlinami do 20 mm. V kalvé vlevo suborbitalné nalez vymizel, v oblasti pravé orbity
nalez trval. Po dalSich cyklech chemoterapie se tumor zmenSil na 31x24x37 mm s
uzlinami do 15 mm. Radiofarmakum MIBG se akumulovalo v kalv€, pravé orbité,
retroperitoneu, a mesi loziska paravertebralné. Protoze nebylo dosazeno uspokojivé
prognozy, nasledovaly dalsi dva cykly chemoterapie. Po dalsi regresi tumoru prob¢hla
21. 9. 2009 jeho operace s naslednou megachemoterapii a pfipravou pacienta na
separaci perifernich progenitorovych bun¢k (PBSC). Na kontrolnim vySetieni 16. 12.
2009 z nuklearni mediciny bylo zfejmé, Ze lozisko v oblasti pravé orbity pretrvava
avSak s niz$i akumulacni schopnosti a ostatni loziska vymizela. V lednu nasledujiciho
roku byla zahdjena radioterapie na oblast priméarniho tumoru v rozsahu dle regrese po
indukéni chemoterapii, v celkové davce 21 Gy s frakci 1,5 Gy na den. Pacient byl
ozafovan megavoltaznim fotonovym svazkem 4MV. Ozafeni probahalo ze dvou

protilehlich AP/PA poli.
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Obrazek 19 - Technika dvou AP poli szahrnutim celych obratlovych tél do
ozatované¢ho objemu

Zdroj: FN Motol

Obrazek 20 - Pokryti PTV 95% isodozou (dose colour wash) - zobrazeni davkové
distribuce v transverzalnim fezu

Zdroj: FN Motol
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V unoru pak probihala radioterapie pravé orbity davkou 21 Gy s 1,5 Gy denné.
Opct se zatfilo RTG paprsky s energii 4 MeV. Pouzita byla 3D konformni technika s 6
poli. Levé oko obdrzelo davku 0,6 Gy, leva cocka 0,4 Gy. Pravé oko 21,7 Gy, prava
cocka 21,8 Gy. U pravé ¢ocky tedy doslo k prekroceni toleran¢ni davky, nebot’ ji nebylo
mozno vzhledem k umisténi cilového objemu usSetfit. Z tohoto divodu hrozi vznik
Sedého zakalu, a proto byl chlapec sledovéan oftalmologem. V poloviné roku 2010 bylo
dle MIBG jediné lozisko pozitivity v levém femuru. Nasledovala tedy tieti série
radioterapie. Konkrétné aktinoterapie s davkou 18 Gy, pfi¢emz denni frakce byla 3 Gy.

Ekvivalentni davka byla ptiblizné 20 Gy. Pacient 7. 2. 2011 zemfel.

3.3.5 Rhabdomyosarkom

Divka narozena 1998 byla 27. 10. 2010 odeslana na CT vySetteni hlavy pro bolesti
levého oka s otokem. Vysledkem byla existence extrabulbarniho loziska velikosti
19x19x9 mm. Lamina papyracea ani baze orbity nebyly poskozeny. Divka byla 1. 11.
2010 operovana, pticemz v podkozi byla nalezena hmatnd rezistence vychazejici
z o¢nice. Vzorky z histologického vySetieni potvrdily embryonélni rabdomyosarkom
s neprokazanou generalizaci. 17. 11. 2010 nastala 1é¢ba dle protokolu EpSSG RMS
2005, standard risk, subgoup C — CHT komb. IVA. Vysetfeni magnetickou rezonanci
z29. 11. 2010 upftesnilo uloZzeni expanze prevazné v dolni a pfedni Casti levé orbity s
velikosti 31x25x20 mm. Bulbus a muculus rectus inferior byl premistén lehce lateralné.
Invaze levého bulbu ani optického nervu nebyla prokazana. Nedoslo ani k proristani do
intrakranidlniho prostoru nebo vedlejSich nosnich dutin. Po ukoncena 4 cyklu
chemoterapie bylo 17. 1. 2010 opét provedeno kontrolni vySetfeni magnetickou
rezonanci. Byla prokézana regrese. Po aplikaci kontrastni latkou se sytil lemovany
infiltrat velky 25x6 mm pifi  mediokaudalni kontufe oc¢niho bulbu. Pacientka
pokraCovala v 1écbé chemoterapii, pfiCemz byla indikovana k lokalni radioterapii.
V obdobi od 23. 2. do 31. 3. 2011 probihalo ozafovani oblasti levé orbity vcetné kiize v

okoli aplikovanou davkou 41,4 Gy s frakci 1,8 Gy za den. Pacient byl ozafovéan
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megavoltaznim fotonovym svazkem 4MV a uzita byla 3D CRT s péti poli. Na kizi byl
priloZen bolus Siroky 1 cm a priméarni tumor orbity 1 s lemem byl dosycen davkou 7,2

Gy rozdé€lenou na 4 frakce do celkové davky 48,6 Gy technikou idem.

Obrazek 21 - Technika vice poli usporadanych tak, aby bylo pln¢ Setieno druhé oko
(s pouzitim bolusu)

Zdroj: FN Motol

71



Obrazek 22 - 3D model s uspofadanim ozafovacich nekoplanarnich svazkt

Zdroj: FN Motol

Plvodné planovana davka 50,4 Gy nemohla byt aplikovana pro kozni periorbitalni
reakci. Pfesto byla pfekrocena toleran¢ni davka na o¢ni Cocku, proto byly pacientce
doporuceny kontroly u opthalmologa z diavodu rizika Sedého zékalu. Spojivka pfii
uzivani ocniho gelu zlstala cCista. Dle protokolu byla béhem dubna roku 2011
dokoncena chemoterapie a v zaii t¢hoz roku divka podstoupila vysetieni PET/CT, které
prokézalo klinickou remisi. V dal$im obdobi byla pacientka lécena na tubulopatii a

v Listopadu roku 2013 se pacientka podrobila implantaci Cocky po
diagnostikovaném Sedém zakalu. Z diivodu rodinné zatéze viceCetnych malignit bylo

provedeno genetické vySetfeni a nasledné potvrzena germinalni mutace TP53, tedy Li-

72



Fraumeni syndrom. Od té doby byla divka dispenzarizovéna. V tnoru roku 2012 bylo
nalezeno stabilni lozisko v oblasti pravého frontalniho laloku. Diferencialni diagnostika
poukazovala na low grade gliom. Histologické vySetfeni vSak indikovdno nebylo.
Pacientce bylo provedeno whole body MRI. V lednu roku 2015 na vySetfeni byla
zachycena vicecetnd T2 hypersignalni loziska s restrikci difuze v obou mammach,
pricemz nélez vzhledem k véku 16 let nebyl hodnocen jako klinicky vyznamny.
Nasledujici mésic byl klinicky potvrzen rust loziska v levém dolnim zevnim kvadrantu
a sonografie na gynekologii urcila velikost 10x 11x 12 mm. Biopsie uzaviela nalez jako
invazivni duktalni karcinom grade 3 s medularnimi rysy. Pacientka byla indikovana k
resekénimu vykonu Setfici prs s mapovanim sentinelové uzliny. Histologie potvrdila
medularni karcinom prsu o velikosti 20x15x12 mm s lozisky duktalniho karcinomu in
situ a kancerizovanymi lobuly. Nador byl triple negativni. Divce se vySettily dvé
sentinelové a dvé nesentinelové uzliny z levé axily, které byl bez naddoru. TNM
klasifikace byla pTlc, pNO, Mx. Po operaci se nov¢ objevil rist loziska v hornim
vnitinim kvadrantu levého prsu. Na PET/CT vysetteni 7. 4. 2015 se naakumulovalo toto
lozisko velikosti 20x15 x 14 mm. Déle vyniklo lozisko na hornim zevnim kvadrantu
velké 7 mm, jizevnaté zmény dolniho zevniho kvadrantu levého prsu a 6 mm velké
lozisko na rozhrani zevniho kvadrantu pravého prsu. Vysokou akumulaci FDG
vychytala lymfatickd uzlina o rozmérech 10x 13 mm uloZena v mediastinu pied
karinou. Viditelna byla i hojici se fraktura dolniho raménka stydké kosti po traze. 22. 4
2015 probéhlo vySetfeni prsou na magnetické rezonanci, kde lozisko vlevém prsu
vyrostlo na 30 mm, a vynikla dv¢ loziska v oblasti pravé mammy. Vysledkem je mozny
bilateralni multicentricky meduldrni karcinom mammae. TNM klasifikace byla
stanovena na T2, Nx, M0. Divka byla nasledn¢ pfeddna k dalsi terapii na Onkologickou

kliniku.
3.4 Incidence détskych onkologickych pacientii od roku 1993

Nasledujici kapitola analyzuje rast poctu déti s onkologickym onemocnénim

v Ceské republice.
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Vyvoj incidence a mortality ve véku 0-18 let
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Graf 8- Vyvoj incidence a mortality onkologickych pacientti do 18 let od roku 1993
do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informac¢niho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského véku. (12)

Na grafu je znazornén podet détskych onkologickych pacientti z Ceské republiky.
Porovnavana je incidence onemocnéni a mortalita za dvacet jedna let. Udaje jsou od
roku 1993. Je patrné, ze pocet onkologicky nemocnych déti dlouhodobé roste. Mortalita
je relativné nizka. Uspé$nost 1éby potvrzuje i klesani, které nezménilo svij trend ani
ristem poctu nemocnych v poslednich letech. Z pocatku roste mortalita spolu

s incidenci, ale brzy se dafi rlst zastavit a je nepochybné, ze vysledky lécby jsou stale

vvvvvv
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Vyvoj incidence leukémie (C91-C95) u
détido 18 let v CR
120
3 100
ki 807”W’WAV4
& 60
@ 40
o]
e 20
0
N < N O N 0 OO O d AN OO < LD O N0 O O N M
§538853588S888888¢82¢8¢

Graf 9- Vyvoj incidence leukémie do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacniho a vzdélavaciho

portéalu o onkologickych onemocnénich détského véku. (12)

Literatura uvadi leukémii jako nejcastéjsi nadorové onemocnéni détského véku. To
je divodem, ze vyvoj vyskytu onemocnéni z vétsi Casti kopiruje celkovou incidenci

nadorového onemocnéni u déti.

Vékové rozlozZeni pacientti s leukémii
ozarovanych ve FN Motol od roku
1997 do 2015
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Graf 10 - VEkové rozlozeni pacientl s leukémii ozafovanych ve FN Motol od roku
1997 az 2015
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z FN Motol
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Bez ohledu na to, Ze nejcastéji se onemocnéni vyskytuje mezi druhym a tietim
rokem (viz graf 3), indikaci k radioterapii leukémie méli ve FN Motol nejvice
patnactileti mladistvi. Projevovala se u nich ve vétSin¢ ptipadii Akutni lymfoblasticka

leukémie a z 81% to byli chlapci, coz potvrzuje vyssi vyskyt nemoci u chlapc.

Vyvoj incidence nadorti CNS (C70-
C72) u déti do 18 let v CR
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Graf 11 - Vyvoj incidence nadortt CNS do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacéniho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského véku. (12)

Nartst poctu nadorit CNS u déti do roku 2000 (ackoliv nikoliv plynuly) vyznamné
ptispél k celkovému ristu nddorového onemocnéni u déti. V dalSich letech je incidence
relativné podobnd leukémii. Od roku 2008 ma vyvoj leukémie a nadortt CNS opacny

trend.
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Vékové rozloZeni pacientd s nadory
CNS ozarovanych ve FN Motol od
roku 1997 do 2015
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Graf 12 - Vékové rozlozeni pacientd s nadory CNS ozafovanych ve FN Motol od
roku 1997 az 2015
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z FN Motol

U nadorii CNS ma radioterapie nezastupitelné misto. Svéd¢i o tom i pocet
ozéatenych déti ve FN Motol s touto diagnézou oproti poctu ozafenych s leukémii, ktera
je léCena prevazné chemoterapii. Prestoze je radioterapie indikovadna od tii let veku,
z grafu vyplyva, ze Ctyfi dvouleta batolata byla radioterapii 1éCena. Ve dvou piipadech
se jednalo se o rhabdoidni nddor mozku, v jednom ptipad¢ o anaplasticky ependymom a
v jednom pfipadé o gliom optickych nervli a chiasmatu. VEkové rozloZeni pacientii
lécenych ve FN Motol je témé shodné s vékovym rozlozenim tohoto onemocnéni déti

v Ceské republice (viz graf 4). Lisi se pouze jiz zminéni pacienti do tiech let véku.
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Vyvoj poctu ozarovanych déti (0 -21 let) s
dg. C71-72 a C91-93 v FN Motol
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Graf 13 - Vyvoj poc¢tu ozarovanych déti s dg C71-72 a C91-93 ve FN Motol od
roku 1997 az 2015
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z FN Motol

Na grafu je zndzornén pokles poctu ozafovanych déti s nddory CNS a leukémii
ve FN Motol. Vzhledem k rostouci incidenci téchto onemocnéni je pokles poctu
ozafovanych déti ve FN Motol zplsoben jednak trendem snizovani indikace

k radioterapii, jednak zprovoznénim Protonového centra v Praze v roce 2012.
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Vyvoj incidence Hodgkinova lymfomu
(C81) u déti do 18 let v CR
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Graf 14 - Vyvoj incidence Hodgkinovy choroby do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacniho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského veéku. (12)

Hodgkinliv lymfom podléhal do roku 2008 vykyvim co do poctu détskych diagnéz.

V poslednich letech se vyskyt ustalil a primérné je ro¢né diagnostikovano 22,6 déti.

Vyvoj incidence non-Hodgkinova
lymfomu (C82-C85,C96) u déti do 18
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Graf 15 - Vyvoj incidence NHL do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacniho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského veéku. (12)
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Nelinearni kiivka zobrazujici pocty non — Hodgkinovych lymfomu ukazuje
dlouhodoby pokles pacientti do 18 let. Toto onemocnéni neni pro celkovou stoupajici
incidenci stézejni. Zakladem 1écby je chemoterapie, proto se ve FN Motol non-

Hodgkintiv lymfom ozatoval nejméné z typickych druhi détskych nadort (viz graf 5).

Vyvoj incidence neuroblastomu u
déti do 18 let v CR
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Graf 16 - Vyvoj incidence Neuroblastomu do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informac¢niho a vzdélavaciho

portéalu o onkologickych onemocnénich détského véku. (12)

Vyskyt Neuroblastomu je za sledované obdobi konstantni. Kolem 20% téchto déti

bylo ozéteno ve FN Motol.
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Vyvoj incidence Wilmsova nadoru
(C64) u déti do 18 let v CR
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Graf 17 - Vyvoj incidence Wilmsova nadoru do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacéniho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského veéku. (12)

Wilmstiv nddor v zddném sledovaném roce neptesahl pocet dvaceti pacientd.
Primérné touto chorobou onemocni v Ceské republice 14, 6 déti ro¢né. Svym malym a
navic konstantnim vyskytem neovliviiuje toto onemocnéni celkovou kiivku nadorového

onemocnéni u déti.
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Vyvoj incidence sarkomi mékkych
tkani u déti do 18 let v CR
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Graf 18 - Vyvoj incidence STS do 18 let od roku 1993 do 2013
Zdroj: Vlastni zpracovani podle dat z Narodniho informacniho a vzdélavaciho

portalu o onkologickych onemocnénich détského veéku. (12)

Sarkomy mékkych tkani maji u déti také ustdleny vyskyt. Primémé je rocné

ozaieno v Ceské republice 20,5 détskych pacientd.
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4 Diskuze

Pozdnim nésledkim radioterapie détskych nadorti je dnes vénovdna vyznamna
pozornost, protoze pocet vyléCenych déti pfibyva a tim roste pocet i zdvaznost téchto
komplikaci, které se diive neobjevovaly. A u déti, kterym se orgény vyvijeji, je to vice
zavazna problematika, nez je tomu u dospélych. Poskozeni stdle se vyvijejicich tkani je
snadng&jsi. Navic ty mohou poskodit dalsi a vznikne tak fetézec pificin a nasledki, které
mohou ohrozit kvalitu Zivota do dospélosti. Pozdni nésledky mohou vzniknout po
jakékoliv z lécebnych metod, mohou postihnout vSechny tkdné a objevi se po rizné
dlouhé dobé. Proto jsou jedinci dozivotné sledovani. Vznik ovlivni vek, stav, druh a
lokalizace nadoru, stddium, rozsah i zpusob lécby. Mohou se vyvinout z akutnich
komplikaci, ale také bez souvislosti. Chemoterapie miize poskodit télo kdekoliv,
radioterapie a chirurgie pouze lokaln€¢ v misté zajmu. Déti jsou citlivéj$i na ozafovani
nez dospéli a napiiklad u mozku dochéazi k poklesu intelektu. V ozafené ocni Cocce
hrozi jeji zakal. PoSkozeni funkce Stitné zlazy ditéte po ozafeni umoznuje pozdé&jsi
vytvofeni zhoubného nadoru. Zateni zhorSuje funkci plic, jater 1 ledvin. Dochazi ke
zhorSeni rlstu pii ozateni rustovych center. Do dvou let od ukonceni onkologické 1écby
se porucha rustu bere jako piechodna. Nasledné je akceptovand moznost nedostatku
rustového hormonu. Poskozeni je jednak lokalnim ozéafenim skeletu, jednak vyvolava
zéateni endokrinni poruchu. V oblasti poSkozeni patete pak dochazi k disproporcionalité
postavy, kratkému trupu oproti koncetinam. Obecné ¢im mladsi dité, tim vétsi riziko
poskozeni. Radioterapii hypothalamo-hypofyzarni osy dochazi dle lokalizace, davky,
frakcionace a ozarovaci techniky k predcasné puberté, deficitu riistového hormonu nebo
vu vysSich dévek k nedostatetné sekreci vSech hormonti adenohypofyzy. Ozareni
vajecnikdl mize znamenat nemoznost ot¢hotnét. Mohou se na ¢as presunout vajecniky
za délohu. Ozafovanim plicnich metastdz mulze byt zasazena mlécnd Zlaza.
zhoubnych nédorti konstatovany asi u tfech procent vyléCenych (60). Pozdnim

nasledkim se lze castecné vyhnout nebo je ovlivnit. Nabizi se rehabilitace,
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transplantace, odstranéni zjizvené Casti jicnu, snizeni vystavovani se rizik jejich vzniku.
Neméné dulezita je 1 spravna Zivotosprava.

Trendem v radioterapii détskych nadori je snizovani indikace této 1écby nebo jejich
davek. Napftiklad u meduloblastomu doslo zavedenim adjuvantni chemoterapie, ktera
nasleduje po radioterapii, ke snizeni ddvky ozéfeni za stejnych mozna lepSich 1é¢ebnych
vysledki (61, 62). Celkové zavedeni multimodalni chemoterapie umoznilo redukci
radioterapie, tim pozdnich nésledkli a zlepSeni ukazateli pieziti. U Hodgkinovy
choroby je hlavnim cilem snizovani davek a indikaci zevniho ozatfovani a zmenSovani
ozatovaciho pole, coz se dafi vyuzitim chemoterapie (30). Dalsi Cislo ¢asopisu Klinicka
onkologie (63) porovnava ptivodni protokol POG 9354/CCG7942 a dnes uzivany
EURO-Ewing 99 v 1écbé Ewingova sarkomu. Opét doSlo ke snizovani davek
v radioterapii. Z pivodni davky 45 Gy za stejnych 1é¢ebnych vysledka byl pokles na
44,8 Gy a pfi rezidualnim ndlezu po chemoterapii dozarfeni do celkové davky 54,8 Gy
na 54,4 Gy. U non — Hodgkinovych lymfomi vedl taktéZ rozvoj chemoterapie
k potlaceni vyznamu radioterapie.

Grafy znazornujici typy détskych nadorti ozafovanych ve FN Motol dokazuji, ze
diagnozy jsou svym zastoupenim rozdilné od téch, které se vyskytuji v dospélosti. Pro
pfipomenuti u dospélych pievlada rakovina plic, prostaty a karcinomy prsu, které u déti
tvofi spiSe vyjimku. Na zaklad¢ vysledkt 1ze také konstatovat, ze na détské nadorové
onemocnéni ma vétsi vliv genetické vybaveni jedince, nez zivotni styl, ktery do velké
miry ovliviluje vyskyt rakoviny u dospélych. Potvrzuje to i kazuistika divky
s thabdomyosarkomem, ktera trpi Li-Fraumeni syndromem a riziko vyskytu dalSich
nadort ji bude provazet po zbytek Zivota.

V grafu Cislo 5 je uvedeno vékové rozlozeni pacientli, které zdaleka neodpovida
rozlozeni vyskytu nadorového onemocnéni u dospélych. Riziko vzniku roste s v€kem,
ale u déti je prvni vina vyskytu u téch velmi malych a druhd u dospivajicich jedinct. Je
to zpusobeno pfi¢innou vzniku nadoru, ktery je u déti z krvetvorné, pojivé, nervoveé
tkan¢€ a zarodecnych listi, kdezto u dospélych nejcastéji z epitelu.

Uvedené kazuistiky objasiiuji konkrétni 1é€ebné postupy, které jsou kombinaci

mnoha poznatkll, individualné ménéné béhem noveé vzniklych situaci a je z nich patrné,
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jak dochézi casto k relapsovym stavim a je tedy nutné pacienty po skonceni 1écby
peclivé sledovat.

Lécba nadort détského veéku je specificka. Je vice nez uziteCné, ze se staty
dohromady informuji a podileji se svymi zkuSenostmi na tvorbé mezinarodnich
1écebnych protokolu, kterymi se poté fidi. Je dualezité protokoly stile dopliovat a
aktualizovat, protoZze d¢tskd nddorovd onemocnéni tvoii pouze 1% z celkovych

nadorovych onemocnéni a zkuSenosti je vzhledem k malému poctu pacientit malo.
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5 ZAVER

Radioterapie détskych pacientii se v mnohém lisi od 1éCby dospélych. V bakalaiské
praci, jsou popsany rozdily obou skupin pacienti, rekce déti na 1écbu, nezadouci ucinky
a postupy konkrétniho pracovisté pfi planovani a ozatfovani déti. Cilem prace bylo zjistit
informace o této problematice. Cerpano bylo zdostupné literatury, mezinarodnich
1éCebnych protokoli, kterymi se 1écba Ceskych détskych pacienti fidi a poznatky
z pracovisté z Onkologické kliniky 2. LF UK a FN Motole. Odpovéd’ na vyzkumnou
otazku: ,,Roste podet onkologicky nemocnych déti v Ceské republice?* byla vytvorena
na zaklad€ analyzy statistickych tdajii o poctu pacientii do 18 let za obdobi 1993 az
2013. Vysledky jsou graficky zndzornény a popsany. Prace miize byt vyuzita jako

studijni material.
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