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Anotace

Teoretickymi cili této bakalarské prace bylo popsat problematiku karcinomu prsu
a analyzovat jednotlivé techniky radioterapie karcinomu prsu. Vyzkumnym cilem bylo
zhodnotit akutni a pozdni nezddouci ucinky a ucinnost akcelerované radioterapie
karcinomu prsu. Podcilem toho cile bylo porovnani nezadoucich uc¢inkt akcelerované
radioterapie s normofrakcionacni radioterapii. Metodika bakalatské prace byla zalozena
na ziskavani dat ze zdravotnické dokumentace. Ziskana data byla zapsana
do prehlednych tabulek a graft. Vysledky vyzkumu vySly srovnatelné s vysledky

klinické studie z Texas Medical Center.

Kli¢ova slova: Akcelerovana radioterapie, akutni toxicita, karcinom prsu, pozdni

toxicita.



Annotation

The theoretical goals of this bachelor's thesis was to describe the issue of breast cancer
and analyze individual techniques of breast cancer radiotherapy. The research‘s
objective was to evaluate acute and late side effects and effectiveness of accelerated
radiotherapy of breast cancer. A sub objective of that goal was comparison of side
effects accelerated radiotherapy with normofractionated radiotherapy. Methodology the
bachelor's thesis was based on obtaining data from medical records. The data obtained
was written in clear tables and graphs. The research results were comparable to the

clinical results study from the Texas Medical Center.

Key words: Accelerated radiotherapy, acute toxicity, breast cancer, late toxicity
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Seznam symbolu a zkratek

4R Reparace, redistribuce, reoxygenace, repopulace
ASTRO Americka spole¢nost pro radiacni onkologii
BED Biologicka efektivni davka

BMI Body Max Index

BRCA Brest Cancer supresorove geny

cm centimetr

CT Computed tomograpfy

D Celkova davka

DCIS Duktalni karcinom in situ

Dmean Celkova primérna davka

dMLC Dynamicky multilamelovy kolimator

DNA deoxyribonukleova kyselina

ESTRO Evropska spolecnost pro radiacni onkologii

g gram

Gy Gray

HDR Brachyterapie s vysokym davkovym piikonem
HER 2 Receptor pro epidermalni rustovy faktor 2
IDC Invazivni duktalni karcinom

IGRT Radioterapie fizena obrazem

ILC Invazivni lobularni karcinom

IMRT Radioterapie s modulovanou intenzitou svazku
KNL Krajska nemocnice v Liberci

kV kilovolt

1. sin. Levé strany

mg Miligram

MHz Mega Herz

MLC Multilamelovy kolimator

MRM Magneticka rezonance prsu

MV Mega volt
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PET/CT Pozitronova emisni tomografie/ Computed tomography

RTG Rentgenovy

SLN Sentinelova lymfaticka uzlina

SLNB Biopsie sentinelové uzliny

Stp. Stav po

tbl. Tablety

TNM Tumor, nodus, metastazis

Uz Ultrazvuk

VMAT Radioterapie s objemové modulovanou intenzitou svazku
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1 UVOD

Karcinom prsu je nejrozsifen&jsim onkologickym onemocnénim Zen nejen v Ceské
republice, ale inacelém svét€. Kazdy rok dochazi k pozvolnému rastu poctu
indikovanych onemocnéni. Od roku 2016 je kazdorocné diagnostikovano v prameéru
7 944 tisic onemocnéni karcinomu prsu. I pfes vzrustajici incidenci pozorujeme mirny
pokles mortality. Pokles umrti na toto onkologické onemocnéni je zptsoben Casnym

zachytem a novymi moznostmi lécby.

V radioterapii se vyuzivaji metody, pfi kterych dochazi ke zméné frakcionace. Jednou
z téchto metod je akcelerovana radioterapie. Pfi této léCebné metodé se snizuje Cas
ozafovani na 4 az 5 tydnu. Akcelerovana radioterapie je vyhodna pro pacienta nejen
z divodu nizsiho poctu ozafovani, ale taktéz pacient obdrzi nizsi celkovou davku zateni
nez u klasické frakcionace. Dalsi vyhodou akcelerace je moznost 1€Cit vice pacientek

na ozafovacim pristroji a snizeni celkovych naklada 1écby.

Cilem bakalatské prace je vyhodnoceni ziskanych dat z 1ékaiské dokumentace, nasledné
zhodnoceni a porovnani akutnich a pozdnich nezadoucich ucinkli akcelerované
radioterapie s normofrakcionatni radioterapii. UCelem této analyzy je zjistit,
zda pacientky ozafované zkracenym rezimem jsou vystaveny veétSimu riziku

nezadoucich uéinku.
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2  TEORETICKA CAST

2.1 Anatomie prsu

Prs (mamma) je parové vyklenuti ulozené na predni sténé hrudniku. Umisténi prsu
je vrozsahu 3. az 6. zebra. Jeho velikost je podminéna vékem, hormonéalnimi zménami,
genetikou, pfipadné i rasou. U dospélych Zen se prs v prubéhu Zivota né€kolikrat méni
v urcité tvarové typy. (Zamecnik, 2019) Na vrcholku prsu se nachazi tmavy pigmentovy
dvorec (areola mammae) kruhového tvaru o pruméru 3-5 cm. V prubéhu gravidity
se dvorec viditelné zvétSuje a zaroven se zvySuje mnozstvi pigmentu. Dvorec ma
uprostied prsni bradavku (papilla mammae), ktera je zpravidla mirn€ vyvySena.

Do bradavky usti 15-20 otvirki mlékovodu (ductus lactiferi). (Hudak et al., 2017)

Prs se sklada z tukové tkan€ a mlécné zlazy, ktera se u obou pohlavi vyviji z mlécné
listy. Mlécna zlaza je tuhé, lalo¢naté t€leso s nerovnym povrchem. Vlivem gravidity
se hmotnost mlécné zlazy zvysuje z obvyklych 130 g na 300 az 800 g. Mlécnou zlazu
tvori laloky (lobi mammae), které se postupné déli na mensi lalicky (lobuli mammae).

(Coufal et al., 2011)

Mlécna zlaza ma bohaté krevni a lymfatické zasobeni. Lymfatické cévy vytvari pleten
(Sappey plexus), kterd odvadi mizu do lymfatickych uzlin, které funguji jako filtr.
Spadovou oblasti pro prs jsou axilarni lymfatické uzliny, z medialni casti prsu také

do hrudni lymfatické uzliny. (Hudék et al., 2017)

Tukova tkan tvotici prs se rozdéluje do dvou vrstev: vrstva premammarni a vrstva
retromammarni. Prvni vrstva tuku vyrovnava nerovnosti mezi lalicky a zakulacuje tvar
prsu. Druha vrstva tuku je silnd 1-2 cm, mnozstvi tuku urcuje velikost prsu. (Coufal

et al., 2011)
2.2 Karcinom prsu

Karcinom prsu patii celosvétové mezi nejcastéjsi zhoubné nadorové onemocnéni zen.
Zhoubné nadory prsu postihuji 1 muze, ale v mnohem men$im procentu nez Zeny
v poméru 1:100-125. Karcinom prsu vychazi z bunék mlécné zlazy. (Abrahamova,
2019) Muze vychazet zlobult (lobularmi karcinom), nebo cast€ji zbunék vyvoda

mlécné zlazy (duktalni karcinom). Karcinomy prsu se déli na invazivni a neinvazivni
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(in situ). Invazivni karcinom prsu roste infiltrativné a jednotlivé buriky maji schopnost
pronikat do lymfatickych ¢i krevnich cév. Dusledkem je postizeni lymfatickych uzlin
¢i vznik vzdalenych metastaz. NejcastéjSim mistem vzdaleného metastatického

postiZeni jsou jatra, plice, skelet ¢ mozek. (Slampa et kol., 2021)
2.3 Incidence a mortalita

Karcinom prsu je nejcastéjsim onkologickym onemocnénim u zen. Od 90. let incidence
karcinomu prsu stoupala. V poslednich letech dochazi ke stagnaci onemocnéni,
kdy se pocet noveé diagnostikovanych pacientek pohybuje kolem 7200 ro¢n€. V roce
2019 bylo v Ceské republice diagnostikovano 7589 piipadd, coz piedstavuje 140 nadort
na 100 000 zen. (Danes et al. 2021)

C58 - ZN prsu, Zeny -4 Incidence
Ygwoj v case - Mortalita

Zdroj dat: UZIS CR

$EEEESTITIEFEEESEEFIESESS TSIy

Obrazek &. 1: Graf incidence a mortality karcinomu prsu v CR. (Autor: www.SVOD.cz)

Hlavnim zdrojem dat onkologickych onemocnéni je Narodni onkologicky registr
(NOR). NOR obsahuje data karcinomu prsu od roku 1977 po soucasnost. Incidence
zhoubného nadoru prsu roste s vékem, onemocnéni je nejvice zastoupeno ve vékoveé
kategorii 65-69 let a to téméf 13 % zcelkového poctu pripadi. Naopak nejnizsi

zastoupeni u dospélych zen je ve vékové kategorii 20-24 let a to 0,06 %. (Richter, 2022)

Mortalita nebo-li umrtnost na karcinom prsu dusledkem Casné diagnostiky onemocnéni
dlouhodobé¢ klesala do roku 2018, od roku 2019 dochazi k lehkému nartstu. Dilezitym
faktorem pro pokles umrtnosti je zavedeni mamografického screeningu a diky tomu
zachyt onemocnéni v raném stadiu, kdy je vysoka pravdépodobnost dlouhodobé remise

onemocnéni. I pres tuto skuteCnost v Ceské republice umira na karcinom prsu zhruba
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1600 zen ro¢né. V roce 2017 zemielo na toto onemocnéni 1620 Zzen a v roce 2019

zemielo 1740 zen. (Danes et al., 2021)

2.4 Radiobiologie

Radiobiologie je lékafsky obor zabyvajici se uCinky ionizujictho zafeni na zivé
organismy. Je nepostradatelnou slozkou oboru radiaéni onkologie, ktera by bez

zakladnich principi radiobiologie nemohla fungovat. (Havrankova, 2020)
Obor radiobiologie se rozdéluje na tfi ¢asti:
e Klinicka radiobiologie — zabyva se ucinky ionizujiciho zareni v praxi,
e Experimentalni radiobiologie — zabyva se zaklady vyzkumu,

e Krizova radiobiologie — zohlediiuje katastrofy napf. jaderny vybuch.

(Slampa et al,. 2021)
2.4.1 Utinky ionizujiciho za¥eni na buiiku

Ionizujici zafeni vyvolava zmény na ruznych urovnich zivého organismu. Nejprve
dochazi k fyzikalnim zménam v podobé excitace a ionizace. V druhé fazi dochazi
k chemickym zménam, a to k naruseni kovalentnich vazeb molekul. Primarnim cilem
poskozeni buné€k zatrenim je deoxyribonukleova kyselina (DNA). Poskozeni DNA muze
vyvolat rizné typy mutaci a tim ovlivnit funkci bunky. Pokud nedojde k opraveni DNA
buiika zanikne apoptdozou. (Slampa et al, 2021)

Poskozeni DNA dle velikosti aplikované davky muze byt typu:

e Zlom se nachéazi v jednom fetézci dvousroubovice DNA. Pfi tomto poskozeni
dokaze bunka sama rychle opravit zlom za vyuziti komplementarity druhého

fetézce.

e Na DNA se nachazeji jeden zlom v obou fetézcich. Pokud jsou zlomy
v dostatecné vzdalenosti od sebe je burika schopna jednotlivé zlomy reparovat

stejnym zpusobem jako jednoduchy zlom DNA.

e Tieti moznosti posSkozeni DNA je zlom v obou fetézcich proti sob& nebo v tésné

blizkosti dochazi ke dvoufetézcovému zlomu. Tento typ poskozeni je nejvice
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zavazny. 1 pfes jeho opravu je vysledkem vznik zmény sekvence nukleotidu
v DNA, coz se muze projevit vznikem mutace a ztratou funkce urcitého genu.

(Slampa et al, 2021)
2.4.2 Biologicka efektivni davka

Biologicka efektivni davka (BED) urcuje biologicky ucinek ionizujiciho zafeni. BED
zavisi na citlivosti tkan€, frakcionaci a absorbované davce. Jednotkou BED je Gray.

Zakladni rovnice BED je: BED=n *d * (1 + d/(alpha/beta))
n- pocet davek

d- velikost jednotlivé davky

alpha/beta - radiosenzitivita tkané

Pomeér alpha/beta vyjadiuje radiosenzitivitu tkani. Jeho hodnota vyjadiuje davku zafeni,
pti které dojde k usmrceni stejného mnozstvi bunék ve tkani €asné i pozdné reagujicich
na ozareni. Nizky alpha/beta pomér (<5Gy) je charakteristicky pro malo reagujici tkané
a je spojen s vyskytem, pozdni toxicity. Vysoky alpha/beta pomér (>10 Gy) je typicky

pro rychle reagujicich tkan& s vyskytem asné postradiadni reakce. (Slampa et al., 2021)
2.4.3 Terapeuticky pomér

Vzhledem k riznym typim zdravé tkané obklopujici nador je velmi dilezité urcit
davku, pfi které nedojde k vyznamnéjSimu poskozeni struktur. Na druhé strané,
je ale velmi dulezité pouzit dostateCnou davku zafeni na oblast tumorového postizeni.
Vzajemny vztah mezi davkou dllezitou pro zniCeni tumoru a davkou, které jeste
neznamena rizikové zatizeni kritickych organt, vyjadfuje terapeuticky pomeér.
Ten se graficky vyjadfuje pomoci dvou kiivek. Prvni z nich vyjadifuje preziti
nadorovych bunék a druhd preziti zdravych bun€k. Hlavnim cilem terapeutického
pomeéru je posunuti kiivky preziti nadorovych bunek doleva. Pfi dostatecném posunu
kiivky doleva dojde ke snizeni poSkozeni okolni zdravé tkané a zaroven k usmrceni
dostatecného mnozstvi nadorovych bunék. Terapeuticky pomér muize byt piiznivy,
kdy je 1écba zafenim vyhodna. V pfipadé nepfiznivého terapeutického poméru
je provedeni radioterapie nevhodné z divodu vysokého zatizeni kritickych organd.

(Buchler et al., 2020)
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Dutivodem nepiiznivého terapeutického poméru mize byt radiorezistentni nador ulozeny
v okoli zdravé radiosenzitivni tkané. Nepfiznivy terapeuticky pomér lze zlepsit pomoci
radiosenzibilizace tumorové tkané nebo podanim radioprotektiv na zdravé tkané.

(Slampa et al, 2021)

Pti pfiznivém terapeutickém poméru jsou kiivky preziti bunek od sebe v dostatecné
vzdalenosti, ktera postac¢i k poskozeni vétsiho mnozstvi nadorovych bunék. Zdrava
okolni tkan je mén¢ zatizena a diky tomu nedochazi k vysokému vyskytu nezadoucich

Géinkd. (Slampa et al, 2021)
2.4.4 4R v radioterapii

Jedna se o biologické faktory, které pusobi na odpovéd zdravych a nadorovych tkani
behem frakcionované radioterapie. Do ,4R* patfi: reparace, repopulace, reoxygenace

a redistribuce. Jako paté R se rozumi radiosenzitivita.

a) Reparace
Reparace bunék znamena komplex bunécnych mechanismua, pii kterych dochazi
k opravé struktur poskozenych zarenim. Proces reparace zalind bezprostredné
po ozafovani a pokracuje inékolik hodin po ozareni. Reparace probiha pomoci
reparacnich enzymatickych procest, jejichz souhrn se nazyva Elkindiv fenomén.
Zdrava 1 nadorova tkan dokaze opravit vétSinu poskozeni zplsobené ozafenim.
Aby doslo k uplné reparaci, musi byt interval mezi frakcemi zafeni dostatecné dlouhy.
Pti velmi kratkém intervalu nedojde k uplné opravé tkané a diky tomu hrozi jeji

poskozeni. (Havrankova, 2022)

Existuji zakladni typy reparace DNA. Prvni z nich je reparace excizi, kdy dochazi
k oznaceni chybné baze a nasledné k jejimu odstranéni. Na principu komplementarity
dojde k syntéze odstranéné baze a k vytvoreni spravné baze. Dalsi zptisoby opravy jsou
homologni a nehomologni reparace. Homologni reparace nastava po replikaci DNA,
pokud nejsou k dispozici dvé chromatidy anebo mezi paternalnimi a meternalnimi
chromozomy. V fetézci dochazi k vyméne homologni DNA s poskozenym fetézcem
a dochazi k syntéze DNA. Pii nehomologni reparaci dochazi ke spojovani zloma svymi
konci. Tato metoda opravy neni bezchybna a muize dojit jiz vySe zminéné ztraté

genetické informace. (Havrankova, 2022) (Slampa et al., 2021)
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b) Repopupalce
Tkéané jsou slozeny z bunék kmenovych a dcetfinych. Kmenové buriky jsou schopné
déleni ajsou zdrojem bunék dcefinych, které plni funkéni wlohu dané tkané.
Za normalni situace se kmenova burika déli asymterickym délenim, pfi kterém vznika
jedna bunka kmenova a jedna bunka dcefina. Toto je dulezité pro zachovani funkce
dané tkané a pro zachovani zasoby bunek kmenovych jako dal§iho zdroje dcefinych
bunék. Pfi ozafovani dochazi zpocatku k poskozeni dcefinych bunék, které
jsou vétsinou citlivejsi na zareni. Dusledkem je ztrata jejich funkce, coz se projevuje
akutni radiacni toxicitou. Organismus v reakci na tuto skuteCnost ma snahu doplnit
zafenim zniCené dcefiné buriky scilem zachovat funkénost dané tkané. Proto
se kmenové buiiky zacnou délit na 2 dcefiné. Tento proces se nazyva jako ztrata
asymetrického dé€leni. Pokud radiaéni poskozeni trva delsi dobu, muze dojit
ke kritickému poklesu poctu kmenovych bunék. Kmenové buiky navysuji sviij pocet,
ktery jenezbytny k preziti celé tkané. Pokud dojde k poskozeni urcitého poctu
kmenovych buné¢k a tkan nestihne zareagovat vc¢as, dojde k zaniku tkané. Jev,
pii kterém dochazi k déleni kmenovych bunék na dvé dalsi kmenové buriky, se nazyva

akcelerovana repopulace kmenovych bunék. (Hynkova et al., 2012)

Akcelerovana repopulace nastava kolem tfetiho az ¢tvrtého tydne 1écby. Akcelerovana
repopulace se tyka i nadorové tkané, kdy ptibyvajici nadorové kmenové buiiky mohou

byt pfic¢inou selhani 1é¢by zatfenim. (Havrankova, 2020)

¢) Redistribuce

Zivot buriky je vyjadien vbunééném cyklu. Ten je rozdélen do nékolika fazi.
K poskozeni bunek dochazi hlavné v radiosenzitivni fazi cyklu, kdy jsou buiky nejvice
ve které jsou odolnéj§i proti ucinku zafeni. Béhem redistribuce se snizuje pocet bunek
v radiosenzitivnich  fazi anarGsta pocet v radiorezistentnich fazich cyklu.

(Hnykova et al.,2012)

d) Reoxygenace
Reoxygenaci se rozumi zvySeni zasobeni bunek kyslikem. Buriky a tkané, které maji
nedostateCny piijem kysliku, jsou méné¢ citlivé na ozareni. Diky dostatecnému mnozstvi
kysliku v tkani pfi zafeni dochazi k poskozeni bun€k pomoci volnych radikali.

Nadorové buiky jsou casto hypoxické z diavodu chaotického usporadani bunék
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a horsiho prokrveni. Pfi radioterapii mize dochazet k reoxygenaci, kdy je nadorovym
bunkam pfivadén dostatek kysliku a tim se zlepSuje prokrveni bunc¢k a zvysSuje

se citlivost k zafeni. (Havrankova, 2020) (Slampa et al., 2021)
2.5 Zakladni frakcionacni rezimy

Radioterapeutické ozareni je pomoci ozafovaciho planu rozdéleno na urcity pocet frakci
o dané davce. Hlavnim divodem frakcionace je, ze nadorové bunky ve srovnani
se zdravymi maji nizsi reparani schopnost. V obdobi mezi jednotlivymi frakcemi
dochazi k vétsi obnove zdravych bunék nez nadorovych. Pred kazdou nasledujici frakci
je zasoba zdravych bunék vétsi nez nadorovych. To je dalezité, aby 1écba zafenim byla
uspesna. Frakcionacni rezimy lze klasifikovat podle poctu frakci za den a podle délky

doby ozafovani. (Slampa et al., 2021)
2.5.1 Normofrakcionace

Jedna se o klasickou frakcionaci, pii které se vyuziva velikost zafeni o 2 Gy
na jednotlivou davku. Pfitomto rezimu pacient dochdzi na ozafeni 5 dni v tydnu.
V oblasti velkého mnozstvi kritickych organli se vyuziva nizsi davka zareni a to 1,8 Gy
na davku. Normofrakcionace funguje velmi dobfe témér u vSech nadort. Vyuziva
se piedev§im pro jeji pfijatelné riziko nezadoucich ucinkd po ozafeni. Navic
je pfizpusobena i kapacitam  ozafovaci  a  zdravotnickych  pracovnikd.

(Slampa et al., 2021)
2.5.2 Hypofrakcionace

Pti hypofrakcionace dochazi ke snizeni poctu frakci na méné€ nez 5 za tyden. Aby byl
zachovan biologicky ucinek zatfeni je hypofrakcionace spojena se zvySenim jednotlivé
davky. Kvuli navySeni jednotlivé davky na frakci dochazi k narustu rizika vzniku
pozdnich nezadoucich ucinkt. Prikladem hypofrakcionace je brachyterapie s vysokym
davkovym piikonem (HDR) nebo pouziti hypofrakcionace v paliativni radioterapii.
U paliativni radioterapie hraje dilezitou roli rychly nastup ucinku s nizkym zatizenim
pacienta. V dnesni dobé hypofrakcionace nachazi vyuziti i u stereotaktické radioterapie.
(Havrankova, 2020) U nékterych typt nadora s nizkym alfa/beta pomérem (naptiklad
karcinom prostaty) lze rovnéz vyuzit hypofrakcionaci v klinické praxi. Vyhodou
1écebné metody je i lepsi kvalita zivota pacientl souvisejici s mensim poctem navstév

onkologického pracoviité. (Slampa et al., 2021)
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2.5.3 Hyperfrakcionace

U hyperfrakcionace se zvySuje pocet frakci vice nez 5x tydné€, nejbéznéji se vyuziva
ozafeni 2x denné s nizsi jednotlivou davkou na frakci. Pfi tomto rezimu vlivem vét§iho
poctu frakci roste riziko akutni toxicity. Hyperfrakcionace se vyuziva u nadoru,

které velmi rychle proliferuji a maji vysoky alfa/beta pomér. (Slampa et al., 2021)
2.5.4 Akcelerace

Pti akceleraci je zkracena doba l1écby. Ke zkraceni doby 1é€by muzeme dojit dvéma
zpusoby: zvysit pocet frakci, nebo zvysit velikost jednotlivé davky. Hlavnim cilem
akcelerace je snizit akcelerované repopulace nadorovych bunék. Obecné plati, ze ¢im
kratsi je celkova doba 1écby, tim vyssi je akutni toxicita. Akcelerace se nejvice vyuziva
v kombinaci s normofrakcionaci nebo s hyperfrakcionaci. V 1é¢bé karcinomu prsu
lze vyuzit akcelerovanou normofrakcionaci. Aplikuje se 17 frakci o davce 2.5 Gy,
celkova davka je 42.5 Gy. (Richter, 2022) Cilovym objemem je cela mlécna zlaza.
Tento rezim se nepouziva pii ozafovani spadovych lymfatickych uzlin z divodu vétsiho
rizika vzniku pozdnich nezadoucich ucinkti na pojivovou ¢i nervovou tkan (plexus
brachialis, micha). Akcelerovand normofrakcionace karcinomu prsu lze indikovat
u pacientek ve veku nad 70 let s malym primarnim tumorem do 2 cm, dale u pacientek
bez postizeni lymfatickych uzlin. Vyhodou u pacientek je kratsi doba lécby, nevyhodou
muze byt vyssi vyskyt jak cCasné, tak hlavné pozdni postradiacni reakce.

(Slampa et al., 2021)

Pii akcelerované hyperfrakcionaci dochazi soucasné ke zvySeni poctu frakci
a ke zkraceni celkové doby ozafovani. Cilem tohoto rezimu je zabranéni jiz zminéné
akcelerované repopulace nadorovych kmenovych bunék, ktera obvykle nastava
3. az 4. tyden radioterapie. V klinické praxi se nejCastéji pouziva model, pii kterém
je pacient ozafen 2x denné davkou v rozmezi 1,5 -1,6 Gy. Tyto jednotlivé davky jsou
od sebe vzdaleny minimélné 6 hodin. Odstup mezi davkami je nezbytny pro reparaci
zdravych bunék a tkani. Piikladem maze byt ozafeni karcinomu plic.

(Slampa et al., 2021)
2.5.5 Protrakce

Protrakce znamena prodlouzeni celkové doby zafeni. Protrakce se vyuziva pii ozarovani

velkych objema, protoze redukuje vznik akutnich nezadoucich uc¢inkt. Vzhledem
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k prodlouzeni 1écby metoda nepfinasi priznivé 1écebné vysledky pro vétSinu
nadorovych onemocnéni. Protrakce se vyuziva pii ozafovani sleziny nebo vajecniki.

(Slampa et al. 2021)

2.6 TNM systém

Jedna se o mezinarodni systém, ktery je pouzivan pro urCeni stadia nadoru. TNM
systém (tumor — nodus — metastasis) slouzi k urCeni velikosti primarniho nadoru
a hodnoti pfitomnost postizeni spadovych lymfatickych uzlin a vzdalenych metastaz
zenského 1 muzského prsu. Pokud jde o vice menSich primarnich nadort, TNM
klasifikaci by mél vzdy podléhat nador s nejvyS$sim stupném kategorie T. V pfipadé
oboustranného nadoru se kazdy nador klasifikuje samostatné. (Brierley et al., 2018)

Podle toho, jakym zptsobem a v jakém stadiu je onemocnéni stanoveno se rozlisuje:

e CcTNM - jednd se o klinicky rozsah, ktery je urCeny na zakladé vySetfeni
zobrazovacich metod jest€é pred samotnou 1écbou, je dilezity pro stanoveni

indikace neoadjuvantni terapie,

e pTNM - patologicky rozsah je uren po operacnim vykonu na zéakladé
histologického vySetteni, slouzi k upfesnéni rozsahu a k nasledné indikaci

adjuvantni 1écby,

e yTNM - jedna se o rozsah, ktery se hodnoti az po aplikaci protinadorové 1écby
(naptiklad ~ poneoadjuvantni  chemoterapii a  nasledné  operaci).

(Brierley et al., 2018)
2.6.1 Primarni nador T
Primarni nadory se rozdéluji do Ctyft stupnia T1 — T4.
e 1 - velikost nadoru do 2 cm,
e 2 -velikost nadoru vétsi nez 2 cm, ale mensi nez 5 cm,
e 3 -velikost nadoru vetsi nez 5 cm,

e 4 - nador ruzné velikosti, ktery se pfimo $§ifi do hrudni stény, kize prsi.

(Brierley et al., 2018)
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2.6.2 Regionalni mizni uzliny N

U karcinomu prsu podléhaji lymfatickym metastazam stejnostranné regionalni mizni
uzliny: axilarni, infraklavikularni a subklavikularni. Nejcastéji jsou postizeny axilarni
uzliny, metastazy vyskytujici se mimo regionalni oblast se oznacuji jako vzdalené

metastazy. (Brierley et al., 2018)

Obrizek €. 2: Regionalni uzliny (Zdroj: Abrahamovai, 2019)

2.6.3 Vzdalené metastazy M

NejcastéjsSimi misty pro vznik metastdz karcinomu prsu jsou plice, jatra, kosti

a mozek. (Coufal et al., 2011)
2.7 Screening karcinomu prsu

Screening je jednoducha, rychla, spolehliva, levna, dostupnd a opakovatelna metoda
detekce karcinomu prsu. Cilem screeningu je zachyceni onemocnéni v Casném stadiu,
pro které existuje uCinnd terapie s naslednym snizenim mortality. Tato metoda
je soucasti sekundarni prevence, kdy na vySetfeni dochazeji asymptomatické pacientky
od véku 45 let. Pacientky star§i 45 let podstupuji vySetfeni jednou za 2 roky
na doporuceni praktického ¢i gynekologického l1ékare. (Danes et al., 2021)

V Ceské republice je mamograficky screening podlozen organizovanym programem,

prikterém jsou pacientky zvany na vySetfeni dopisem. Diky tomuto programu
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ma mamograficky screening vétsi efektivitu a vysokou tcast pacientek na preventivnim
vySetfeni karcinomu prsu. Mamograficky screening je v Ceské republice plné hrazen

pojistovnou. (Danes et al., 2021)
2.8 Zakladni diagnostické metody

Hlavnim cilem zobrazovacich metod pouzivanych k diagnostice karcinomu prsu
je co nejpresnéji a nejrychleji diagnostikovat onemocnéni. Mezi zakladni zobrazovaci

metody patii mamografie, sonografie a magneticka rezonance prsu.
2.8.1 Mamografie

Mamografie je hlavni a nejdilezitéjsi zobrazovaci technikou v mammarni diagnostice.
Pfi mamografii se vyuziva nizkoenergetické ionizujici zareni o energii 20-40 kV.
Pouziti nizkych energii je dulezité pro kvalitni zobrazeni mekké prsni tkané.

(Coufal et al., 2011) (Danes et al., 2021)

"Lze ji pouzivat v plo§nych screeningovych programech, kde prokazala schopnost snizit
mortalitu prsu az o 30% u zen nad 50 let véku." (Coufal et al., 2011 s. 63) Nyni
se vyuziva digitalni mamografie, ktera oproti filmové mamografii pfinesla lepsi kvalitu
zobrazeni, vy§§i detekci karcinomu prsu u mladSich zen a v neposledni fadé vyssi

senzitivu.

Mamografie rozliSujeme na jiz zminénou screeningovou mamografii a diagnostickou
mamografie, ktera je indikovana bez veékového omezeni pacientkdm s piiznaky

onemocnéni. (Danes et al., 2021)
2.8.2 Ultrasonografie

Sonografie je druhou zakladni zobrazovaci metodou u zen nad 40 let, vyuziva se jako
doplnujici vySetieni k mamografii. Z davodu vy$si denzity mlécné zlazy u mladSich Zen
a zaroven z divodu ochrany pied radiacni zatézi je sonografie prvni volbou
v diagnostice karcinomu prsu. K vySeteni se pouzivaji vysokofrekvencni linearni sondy
o frekvenci 7,5 MHz a vice. Sonografické vysetfeni mize byt pomocné pii posuzovani,
zda nadorové buiiky neproristaji do hrudni stény. Soucasti toho vySetfeni
je i oboustranné vySetieni axilarnich uzlin. VySetieni a stav spadovych uzlin je dulezity

pro vybér spravné 1éCebné metody. (Koleckova et al., 2022)
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2.8.3 Magneticka rezonance prsu

Magneticka rezonance prsu (MRM) je dopliuyjici metodou k mamografii
a ultrasonografii. (Danes et al., 2021) MRM vySetfeni nabizi nejvyssi senzitivitu mlécné
zlazy ze vSech zobrazovacich metod, ale zaroven nezachycuje axilarni uzliny, a proto

nemuize plné zastoupit mamografii nebo sonografii. (Malikova, 2022)

U MRM se vySetfeni rozdéluje na nativni MRM a kontrastni MRM. U nativni MRM
se jedna o vySetfeni bez aplikace kontrastni latky, toto vySetfeni ma pouze jedinou

indikaci, a to vySetieni silikonovych implantati. (Coufal et al., 2011)

Kontrastni MR vySetfeni prsu pfindsi vysokou senzitivitu minimalniho patologického
loziska invazivniho karcinomu a high grade karcinomu in situ. Tyto mala loziska nejsou
mozna zobrazovat mamografii ¢i sonografii. Nevyhodou je nizsi specifita vySetieni.

(Danes et al., 2021)
2.8.4 Vypocetni tomografie

CT vySetfeni hrudniku se vyuziva pro kontrolu vzdalenych metastaz karcinomu prsu.
Pro piesnégjsi urceni axilarnich uzlin 1ze vyuzit také PET/CT. Pii adjuvantni radioterapii
se pouziva planovaci CT, pii kterém muze Iékar zhodnotit jizvu po prodélané resekci

prsu. (KoleCkova et al., 2022)
2.9 Lécba karcinomu prsu

V 1écbe karcinomu prsu lze vyuzit metody lokalni 1é¢by, jako je chirurgicky vykon
aradioterapie, dale se uplatiiuje 1 systémova terapie, kam patfi chemoterapie,
hormonalni 1écba, cilena terapie a nové€ i imunoterapie. Tyto modality se nejcastéji
kombinuji pro lepsi lécebny vysledek. (Abrahamova, 2019) LéCbu planuje
multidisciplinarni tym, ktery se sklada z chirurga, klinického a radiacniho onkologa,
patologa, radiodiagnostika a pripadné dalSich specialisti. Lécba je pro kazdého pacienta
individualni, je tfeba vzit v potaz zdravotni stav pacienta, v€k, agresivitu nadoru,
velikost a umisténi nadorového loziska. S 1écbou musi byt pacientka seznamena a musi

s ni souhlasit. (élampa, 2021)
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2.9.1 Chirurgicka lécba

Chirurgicky zakrok se indikuje u nadord, které jsou operabilni. Jsou dvé moznosti
chirurgické 1é¢by. Prvni je mastektomie, kdy je odstranén cely prs a druhou moznosti

jsou prs Setfici vykony.

V dnesni dobé se diky Casnému zachytu pievazné indikuje prs Setfici vykon. Do prs
Setficich vykonu patfi napf. parcialni mastektomie, nebo kvadrantektomie. U téchto
vykont je kompletné odstranéno lozisko s dostacujicim lemem zdravé tkan€ a zaroven
zastava tvar avzhled prsu zachovan. Po Setficim zakroku je nutné, aby pacientka
podstoupila adjuvantni 1é¢bu pro snizeni rizika recidivy. U nékterych nadort neni tato
technika dostacujici a je nutné provést kompletni mastektomii. (Friedrichs,

Oellerich a Wessels, 2017)

Mastektomie je indikovana:
e u rozsahlych nadort, které zaujimaji vice nez 25 % objemu zlazy,
e unadorovych lozisek, které zasahuji do vice kvadrantt,

e u pacientek s mutaci v genu BRCA 1 a 2, kdy hrozi vznik dalSich nadort

ve zbylé mlécné zlaze,

e u pacientek, kde je radioterapie kontraindikovana (napt. predchozi radioterapie

v oblasti prsu),

e na prani pacientky, zvlasté ve vyS§sim véku, kdy néasledovné nemocné nemusi

absolvovat pooperacni ozafovani.

Mastektomie je chirurgicky vykon, pfi kterém dochazi k odstranéni celé mlécné zlazy
a velké Casti kaze, jizva po mastektomii je plocha. U pacientek, které si pieji naslednou

rekonstrukci prsu, se provadi kizi Setfici mastektomie. (Vokurka et al., 2018)

Soucasti chirurgického vykonu by mélo byt i odstranéni sentinelové lymfatické uzliny
nebo disekce axilarnich uzlin. Bylo prokazano, ze odstranéni axilarnich uzlin je pfilis
radikalni feSeni s vySSim rizikem pooperacnich komplikaci a vzniku lymfedému.
(Vokurka et al., 2018) Proto se v dnesni dobé preferuje odstranéni prvni sentinelové
lymfatické uzliny. Z vyjmuté uzliny se nasledné odebira vzorek tkané a je posilan

na histologické vysetfeni pro zjisténi stavu axialnich uzlin. (Koleckova et al., 2022)
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2.9.2 Chemoterapie

Chemoterapie je 1é¢ebna metoda zalozena na podavani latek tlumicich rtst nadorovych
bunék tzv. cytostatik. Cytostatika se v 1écbé karcinomu prsu podavaji v riznych
formach napt. tablety, infuze a masti, nejvyssiho ucinku se dosahuje pii jejich
kombinovani. Chemoterapii lze rozdélit z hlediska 1écebné strategie na adjuvantni

a neoadjuvantni ¢i paliativni. (Friedrichs, Oellerich a Wessels, 2017)

Neoadjuvantni chemoterapie predchazi operacnimu vykonu a cilem této metody
je zmenseni léze, dosazeni vys§siho procenta parcialnich vykonu. Casné podani
chemoterapie redukuje riziko vzniku metastatického onemocnéni. Neoadjuvantni
chemoterapie je indikovana u pacientek s veétSim primarnim nadorem, pii postizeni
lymfatickych uzlin a v pfipadé nepfiznivé histologie, kdy je riziko ¢asné diseminace

onemocnéni (napfiklad triple negativni karcinom prsu). (Richter, 2022)

Adjuvantni neboli zajiSfovaci chemoterapie je indikovand po operaci u pacientek
svysS§im rizikem vzniku metastaz. Jednd se napiiklad pacientky s nepfiznivym
histologickym typem a s postizenim lymfatickych uzlin. Cilem 1éCby je snizeni rizika
vzniku recidivy. Vyhodou pfi indikaci adjuvantni 1écby je znalost definitivni histologie,
na rozdil od neoadjuvantni chemoterapie, kdy mame k dispozici jenom bioptické
vySetfeni. Nevyhodou adjuvantni 1éCby muze byt nepfiznivejsi vliv na riziko vzniku
metastatického onemocnéni vzhledem k jejimu pozdéj§imu podani. Ve srovnani
s neoadjuvantni chemoterapii je to metoda, kterd se indikuje témér kazdé pacientce
po podstoupeni mastektomie prsu. Adjuvantni chemoterapie snizuje riziko vzniku

recidivy nadoru. (Friedrichs, Oellerich a Wessels, 2017)

Paliativni chemoterapie je indikovand u pacientek s metastatickym onemocnénim.
Chemoterapie v 1é¢bé karcinomu prsu mize byt podana v monoterapii, nebo Castéji jako

kombinace cytostatik. (Friedrichs, Oellerich a Wessels, 2017)
2.9.3 Hormonalni terapie

Hormonoterapie predstavuje nejstarsi typ cilené terapie, indikuje
se pro hormonalné-senzitivni nadory s expresi hormonalnich receptort. U téchto nadora
jerast bun€k podnécovan zenskym pohlavnim hormonem estrogenem. Cilem
hormonalni terapie je snizeni produkce estrogeni nebo zabranéni jejich vazby

na hormonalni receptory. Vysledkem je zpomaleni ristu nadorovych bunék.
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Hormonoterapie s sebou nese spoustu nezadoucich ucinkd, které jsou ale vaci toxicité
z ozatovani Ci chemoterapie mirn¢jSi. NejcCastéji se podava ve formée tablet.

(Vokurka et al., 2018)

Adjuvantni hormonalni 1écba by méla byt indikovana u vSech pacientek po operaci,
kdy je v histologii zjisténa exprese hormonalnich receptord. Tento typ 1écby trva 5 let.
Adjuvantni 1écba navic také snizuje riziko vzniku druhostranného karcinomu prsu.

(Slampa et al., 2021)
2.9.4 Imunoterapie

Imunoterapie je 1éCebnd metoda, ktera vyuziva latky ovliviiujici nadorovou imunitu.
Jsou to molekuly bilkovin — protilatky, které cilené zesiluji imunitni reakci
prostfednictvim bilych krvinek. Jedna se o moderni typ onkologické lécby, ktery
ma v 1écbé karcinomu prsu zatim mensi vyznam. (Friedrichs,

Oellerich a Wessels, 2017)
2.9.5 Biologicka lécba

Biologickou (neboli cilenou) 1é¢bou se rozumi podavani specifickych bilkovin
¢i riznych molekul, které ovliviujici receptory a struktury nezbytné pro preziti, rust
a deleni bunek. Piikladem je receptor HER-2. U pfiblizn€ 15 % zen s karcinomem prsu
je ve zvySené mife vyjadfen na povrchu nadorovych bunék a je spojen s vétsi
agresivitou onemocnéni. Pravé zablokovani tohoto receptoru pomoci protilatek muize
zlepsit prognoézu pacientek. Mezi 1éky, které plisobi na tento receptor patii, trastuzumab,
pertuzumab ¢i lapatinib. Cilena terapie muze byt podana jako monoterapie, i kdyz
se hlavné¢ v dobé zahajeni cCastéji kombinuje s chemoterapii. Jeji podani muze byt
neoadjuvantné, adjuvantné, pifipadné 1 jako souCast paliativni  1écby.

(Abrahamova, 2019)
2.10 Radioterapie karcinomu prsu

Radioterapie je zakladnim typem lokalni onkologické 1écby. Je to metoda, kterd vyuziva
ionizujici zafeni. Cilem radioterapie je dodat definovanou davku zafeni do cilového
objemu a zaroven co nejvice Setfit okolni zdravou tkan. (Svoboda, 2021) Pti radioterapii
je velmi dulezita spravna indikace pacientky k1éCbé zafenim, precizni pfiprava

pacienta, pouziti vhodnych fixa¢nich pomicek a nalezeni pfijatelné ozatfovaci polohy
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pacienta. Dale je provedeno planovaci CT vySetieni a na planovacim systému vytvoreni
ozafovaciho planu. Pfed vlastnim zahajenim radioterapie musi byt plan zméfen
a zkontrolovan radiologickym fyzikem. (Vokurka, 2022) Zasadni podminkou uspésné
1écby je dusledné pouceni nemocné ohledné planovaného ozatrovani, rizikach vzniku
nezadoucich Gcinkd a pouceni pacientek ohledné Zivotospravy a rezimovych opatfeni
v prubéhu radioterapie. Radioterapie je samostatnou léCebnou metodou, ktera se muze
kombinovat s hormonalni nebo cilenou lécbou. Kombinace s chemoterapii
se nedoporucuje z davodu vyssiho rizika vzniku nezadoucich uéinka. (Richter, 2022)

(Slampa et al., 2021)

V radioterapii karcinomu prsu se pouzivaji nejcastéji X paprsky. Méné Casto se vyuziva
gamma zafeni radionuklidovych zdroju (napfiklad kobaltovy ozafovac), a to prevazné
v paliativni indikaci. V radioterapii karcinomu prsu lze vyuzit i ¢asticovou radioterapii.
Elektronova radioterapie je mozna u pacientek s tumorovym loziskem ulozenym tésné
pod kazi. (Bradley, 2018) Radioterapie se obecné rozdéluje na teleradioterapii
a brachyterapii. Protonova radioterapie je vyuzivana u nemocnych s vy$§im zatizenim
kritickych organu (plice, srdce), kdy vlastnosti protontd dokazou dozimetricky vytvoreni

ptiznivéjsiho ozatovaciho planu. (Richter, 2022)
2.10.1 Teleradioterapie

Teleradioterapie neboli zevni radioterapie je metoda, pii které je zdroj ionizujiciho
zafeni umistén vurCité vzdalenostti od té€la pacienta. Zevni radioterapie
je nejpouzivanéjsi metodou v ozarovani nadorovych onemocnéni. Pti teleradioterapii
se k ozafovani nejbéznéji pouzivaji linearni urychlovace, které jsou v dne$ni dobé
zakladnim vybavenim na kazdém radiodiagnostickém pracovisti. K 1écbeé zevni
radioterapii se vyuziva vysokoenergetické fotonové nebo elektronové zafeni.

(Vokurka et al., 2018) (Slampa et al., 2021)
2.10.2 Brachyterapie

U brachyterapie hovofime o tzv. vnitini radioterapii, kdy se zdroj ionizujiciho zafeni
nachazi uvnitt cilového objemu nebo v jeho tésné blizkosti. U brachyterapie se v misté
aplikace dosahuje velmi vysokych davek zateni s prudkym spadem energie do okolnich
tkani. (Slampa et al., 2021) Pii aplikaci brachyterapie je zapotiebi bud lokalni nebo

celkova anestezie. U brachyterapie se vyuzivaji uzaviené gamma zafiCe nejCastéji
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ve tvaru malého valecku. Zdroji gamma zafeni jsou umelé radioizotopy (192 Iridium,

137 Cesium). (Vokurka, 2018)
Brachyterapie se podle umisténi zdroje déli na:
e intrakavitarni: zdroj se nachazi ve stejné télni dutin€ jako nador,
e intraluminalni: zdroj je umistén do lumen organu,
e intersticialni: zdroj zafeni je pomoci jehel zaveden pfimo do lizka nadoru,
e mulaz: zdroje zafeni se umistuji na povrch sliznice nebo kuze.

Brachyterapie je vhodna pro malé a dobfe ohranicené nadory, které se nenachazeji
v tésné blizkosti kritickych organd. Pii aplikaci brachyterapie se vyuziva specialni
techniky tzv. afterloadingu, kdy do pfedem zavedenych aplikatori jsou zavedeny
automaticky zdroje zareni. Tento automaticky pocitacove fizeny systém chrani personal

pted ozatenim. (Vokurka, 2018)
2.10.3 Kurativni radioterapie

Hlavnim cilem kurativni radioterapie je zniceni nadorovych bunék a vyléCeni pacienta.
Kurativni radioterapie je indikovana u nadord, které jsou inoperabilni. Dale u nadort
v pokrocilej§im stadiu a u karcinomu, které nedostatecné reagovaly na predchozi
neoadjuvantni radioterapii. (Slampa et al., 2021) Kurativni radioterapie pracuje
s normofrakciona¢nim rezimem, tedy pacientka je ozafovana po dobu 5 tydnd, 5 x 2 Gy
tydné. Celkova davka ozareni je 50 Gy na celou tkan mlécné zlazy. (Hynkova, 2012)
U kurativni radioterapie se zaroven ozafuje oblast zbytkového nadoru 20-24 Gy

a celkova davka ¢ini 74 Gy. (Richter, 2022)
2.10.4 Paliativni radioterapie

Paliativni radioterapie je indikovana u nadorového onemocnéni, které je jiz
v pokrocilém stadiu a nelze jej vylécit, dale se indikuje u vzdalenych metastaz mozku,
nebo skeletu. Hlavnim cilem paliativni radioterapie je odstranéni nebo alespoinl zmirnéni

projevi onemocnéni. (Vokurka et al., 2018)
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2.10.5 Adjuvantni radioterapie

Jedna se o 1éCbu pooperacni nebo-li zajistovaci, ktera navazuje na probé&hlou
chirurgickou 1é¢bu. Adjuvantni radioterapie karcinomu prsu je indikovana u nemocnych
po predchozi parcialni chirurgické 1écbe. V piipadé ablace je adjuvantni radioterapie
na oblast hrudni stény indikovana v ptipadé nadoru vétsiho nez 5 cm nebo v piipadée
pozitivnich resekcnich okraja. Podobné je adjuvantni radioterapie na oblast hrudni stény
indikovana 1 v pfipadé postizeni lymfatickych uzlin. (Coufal et al., 2011) Cilem
adjuvantni radioterapie je snizeni rizika recidivy nadoru. Adjuvantni radioterapie trva
zpravidla 5 tydnt, kdy se ozafuje 5 dni v tydnu davkou 1,8 - 2 Gy na frakci. Celkova
davka je 50 Gy. Zareni se aplikuje na celou mlécnou zlazu a v nékterych piipadech
i na axilu. U adjuvantni radioterapie se vyuziva tzv. ,boost“ terapie, kdy jde luzko
nadoru ozafovano vyssi davkou nez zbytek cilového objemu. Adjuvantni terapie
se vyuziva 1pro nadory s pokroCilym stadiem onemocnéni nebo pfi pritomnosti

metastaz v axilarnich lymfatickych uzlinach. (Koleckova et al., 2022)
2.10.6 Neoadjuvantni radioterapie

Neoadjuvantni radioterapie predchazi hlavni 1é¢ebné modalité, nejCastéji chirurgickému
vykonu. Cilem této 1éCby je zmenSeni nebo dokonce uplné vymizeni nadorového
loziska. Diky neoadjuvantni radioterapii je mozné operovat nadory, které byly
na zaCatku 1éCby neoperabilni. V 1écbé karcinomu prsu se neoadjuvantni radioterapie

nepouziva. (Vokurka et al., 2018)
2.11 Zakladni techniky radioterapie

Mezi hlavni a zaroven zakladni modality radioterapie patii radioterapie s modulovanou
intenzitou svazku, radioterapie s objemové modulovanou intenzitou svazku

a radioterapie fizena obrazem.
2.11.1 Radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (IMRT)

IMRT je ozafovaci technika, pfi které je svazek zafeni formovan do tvaru cilového
objemu a zaroven se v prubéhu ozarovani méni fluence svazku. Pii tvarovani svazku
se nejcasteji vyuziva vicelamelovy kolimator (MLC), ktery je soucasti linearniho

urychlovace. (Hynkova et al. 2012)
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Pfi pouziti MLC jsou dvé moznosti, jak svazek modulovat. Prvni z nich
je tzv. sliding window", pfi které se jednotlivé lamely MLC pohybuji a méni svij tvar
bez nutnosti prerusit svazek. Tento zpisob je spojen svySSi rychlosti ozafovani
a vyzaduje tzv. inverzni planovani. Druhou moznosti je tzv. ,,step and shoot metoda.
Pti této metode je svazek zatfeni prerusovan vzdy, kdyz dochazi k presunu jednotlivych

lamel do jiné pozice. (Hynkova et al. 2012)

Pii IMRT technice dochazi hlavné k veétsi ochrané kritickych organt. Diky sniZené
davce na kritické organy je mozné zvysit davku na cilovy objem. Dale je umoznéno
vytvorit nestejnomérnou distribuci davky v oblasti zajmu. IMRT technika se nejvice
pouziva pii ozafovani ORL nadord, mozku, prostaty a gynekologickych nadort.

(Hynkova et al. 2012)
2.11.2 Radioterapie s objemové modulovanou intenzitou svazku (VMAT)

Radioterapie s objemové modulovanou intenzitou svazku vychazi z pohybové terapie
se svazkem s modulovanou intenzitou (IMAT). Tato metoda vyuziva pohybt ramene,
pii kterych se lamely méni béhem rotace gantry. U VMAT dale ovliviiuje modulaci
svazku rychlost gantry, davkovy ptikon a ulozeni MLC. Tyto faktory snizuji pocet kyvi
pfi vySetfeni a tim snizuji Cas ozafovani. U ozafovani karcinomu prsu se tato technika

nepouziva z divodu vyssiho zatizeni plicni tkang. (Slampa et al. 2017)
2.11.3 Radioterapie rizena obrazem (IGRT)

IGRT neni samostatnou ozafovaci technikou, ale je soucasti modernich ozafovacich
technik. IGRT vyuziva v pribéhu ozafovani zobrazovacich technik, diky kterym
dochazi k presnéjSimu ozafeni a zmenseni bezpecnostnich lemu. Pouziti IGRT u IMRT
techniky umoziuje detekovat odchylky polohy pacienta béhem ozafovani a tim predejit
podzafeni cilového objemu, a naopak muze zabranit k poskozeni okolni zdravé tkané

a organu. (Hynkova et al. 2012)
2.12 Akcelerovana radioterapie

Akcelerovana radioterapie prsu je indikovana u pacientek s nddorem mensiho rozsahu,
ptiznivého histologického typu a bez postizeni spadovych lymfatickych uzlin. Jedna

se 0 nemocné s nizkorizikovym karcinomem prsu. Jedna se o zafeni v krat§im Casovém
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intervalu. Akcelerovand radioterapie snizuje naklady na 1é¢bu a je vyhodngjsi

pro pacientky z diivodu kratsi doby 1écby. (Sautter-Bihl ML et al., 2007)

Akcelerovana radioterapie vzhledem k vyssi jednotlivé davce na frakci muze byt
spojena s vy$sim rizikem pozdni kozni toxicity. Kompenzaci pro vyssi jednotlivou

davku je nizsi celkova davka zafeni. (Moran, Truong, 2020)

Akcelerovanou radioterapii je mozno provadét nékolika riznymi zpusoby. Techniky
brachyterapie jsou vyuzivany méné z duvodu nizs$i dostupnosti této 1éCby a kvuli
invazivits. Cast&ji je pouZita zevni fotonova radioterapie z modernich ozafovacich
technik (IMRT). (Slampa et al., 2021) Pro redukci kardialni a pulmonalni toxicity lze
akcelerovanou radioterapii provadét \% hlubokém nadechu.

(Sautter-Bihl ML et al., 2007)

Akcelerovana radioterapie se zejména aplikuje jako adjuvantni 1écba u pacientek, které
podstoupily prs Setfici vykon. Tato modalita 1écby se vyuziva u Casnych karcinomu
prsu, které maji velikost do5 centimetri s nehmatnymi lymfatickymi uzlinami.

(Slampa et al., 2021)

Hlavnim cilem akcelerované radioterapie je dodat co nejvyssi denni davku k usmrceni
nadorovych bunék, ale zaroven dodat davku zafeni dostate¢né nizkou k minimalizovani

nezadoucich ucinkti. (Moran, Truong, 2020) (Sedlmayer, 2013)

Vyuziti akcelerované radioterapie vychazi z presnych indikacnich kritérii. Podle
spoleCnosti ASTRO (Americka spolecnost pro radiacni onkologii) jsou k akcelerované

radioterapii indikované pacientky které:

e jsou starsi 50 let, velikost lizka tumoru je vétsi nez 2 cm, negativni okraje vetsi

nez 2 mm, BRCA negativni,

e jsou starSi 50 let, screeningem zjistény Cisty DCIS, velikost lazka tumoru veétsi

nez 2,5 cm, negativni okraje vétsi nez 3 mm. (Kirby, 2018)
Dalsi kritéria pro aplikaci akcelerované radioterapie jsou:

e stadium tumoru T2-2 s negativnimi uzlinami, nepfitomnost metastazy a bez

jinych onemocnéni,

e pacientky, které podstoupily prs Setfici vykon s ¢istymi chirurgickymi okraji.
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Schéma akcelerované radioterapie podle spole¢nosti Cancer Australia:
e 40 Gy/ 15 fraket, 5 frakci tydné po dobu 21 dni
e 425Gy /16 frakei, 5 frakci tydné po dobu 22 dni. (Kirby, 2018)

Smérnice pro lécbu karcinomu prsu zalozené na konsenzu BC Cancer Agency obsahuji
doporuceni o pouziti akcelerované radioterapie, které doporucuje standartni davku
pro cely prs 42,5 Gy v 16 frakcich. Doporucuje nepouzivat akcelerovanou radioterapii
u pacientek s velmi velkymi prsy a u pacientek, které maji kozni problémy po operaci
(erytém, edém, hematom). V nedavné dobé probehlo nékolik klinickych studii, které
neprokazaly horsi lécebné vysledky akcelerované radioterapie s vyuzitim vySe
zminénych frakcionacnich rezimu, a navic nebyly prokazané ani horsi pozdni nasledky
této 1écby. (Sedlmayer, 2013) Na podkladé tohoto v roce 2022 Evropska spolecnost pro
radiacni onkologii (ESTRO) vydala konsenzus ohledné akcelerované radioterapie
karcinomu prsu. Podle tohoto doporuceni lze akcelerovanou radioterapii indikovat
u pacientek po parcialni operaci prsi bez ohledu na vék, patologické stadium, stav
okraju, pritomnosti DCIS slozky ¢i predchozi pouziti systémové onkologické 1éCby.
Podobné lze akcelerovanou radioterapii pouzit i u pacientek po mastektomii a také

na ozareni spadovych lymfatik. (Richter, 2023) (Shaitelman, 2015)

Dal§im moznym akcelera¢nim schématem je rezim 26 Gy / 5 frakci, ktery vyrazné
zkrati dobu 1écby na 1 tyden. Tento rezim lze zvazit zvlasté u pacientek v ramci
klinickych studii. Neni vhodny pfi radioterapii uzlinovych oblasti z divodu moznych

pozdnich nasledkd, napfiklad na brachialni plexus. (Petera, 2017)

Na onkologickém oddéleni KNL je vyuzivana akcelerovana radioterapie v rezimu
2.5 Gy na frakci, celkova davka 42.5 Gy je rozdélena do 17 frakci. Divodem této
frakcionace je uzivatelsky lep§i vypocet davky jednotlivych frakci nez naptiklad
pfi frakcionaci 40 Gy v 15 frakcich (2.5 Gy vs. 2.66 Gy). (Richter, 2023)

2.13 Nezadouci ucinky

Vedlejsi nezadouci Gcinky pravidelné doprovazeji pribéh ozafovani karcinomu prsu.
Obecné rozsah a zavaznost nezadoucich uUc¢inkl jsou dany typem zafeni, velikosti
celkové aplikované davky, ale i typem frakciona¢niho rezimu. (Slampa et al., 2021)

Vedlejsi ucinky jsou u kazdé pacientky zcela individualni, jejich vyskyt taktéz zavisi
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na vnimavosti pacientky a jeji spolupraci v prubéhu ozafovani. Pii dodrZeni davkovych
limith na kritické organy a dobré spolupraci pacientky je riziko vzniku nezadoucich

ucinkt nizsi. Nezadouci uc¢inky se rozdéluji na akutni a chronické. (Richter, 2022)
2.13.1 Akutni nezadouci uéinky

Akutni nezadouci uCinky ozafovani se projevuji po nekolika prvnich frakcich
do 3 mésici. Mezi nejCetnéjsi Casné nezadouci uCinky patii: celkova unava, kozni

reakce a ezofagitida. (Slampa et al., 2021)

a) Unava

Unava se fadi mezi nespecifické nezadouci ucinky pii probihajici terapii. Unava muize
doprovazet pacienta nejen pii ozafovani, ale i né€kolik tydnd po ukonceni 1écby.

(Slampa et al., 2021)

b) Koznireakce

Vzhledem k ulozeni mlééné Zzlazy tésné¢ pod koznim povrchem jsou kozni reakce
nejcastéjSimi nezddoucimi ucinky radioterapie prsu. Mirn€Sim koznim projevem
je erytém neboli zarudnuti kiize. (Abrahamova, 2019) Vznik a rozsah zarudnuti je dan
fototypem kiiZze a s tim souvisejici vnimavost kiize na ozafeni. Akutni kozni reakce
po ozafeni se rozdéluje do 4 stupiit a v prubéhu 1é¢by se stoupajici davkou dochazi
ke zhorSovani. Kozni reakci 1ze nejCastéji pozorovat v misté kozni fasy a zahybech, dale
v oblasti jemné ¢i tenké pokozky. Mezi zadvaznéjsi projevy kozni toxicity pii ozarovani

patii vihka deskvamace, krvaceni & ulcerace. (Slampa et al., 2021)

¢) Ezofagitida

Ezofagitida je zpusobena reakci sliznice jicnu na zafeni, ktera vznika zejména
pfi ozafovani nadklickovych uzlin. Souvisi to s anatomickym ulozZenim jicnu v blizkosti
této skupiny lymfatickych uzlin, kdy je diky ozafovani zatizen jicen. Ezofagitida byva
vétSinou mirna a pouze na piechodnou dobu. VétSinou vznika ve druhém tydnu
ozafovani. Jedna se o Casto podceniovany nezadouci ucinek, ktery muze vést
az k malnutrici pacientek. V nékterych pripadech vede az k uplné ztraté¢ schopnosti

polykat. (Slampa et al., 2021)
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d) Ostatni akutni neZadouci ucinky

Ostatni akutni nezadouci uc¢inky lze pozorovat vzacné. Prikladem dalSich c¢asnych
nezadoucich ucinkd jsou napiiklad pneumonitida a perikarditida. Pneumonitida je Casné
velmi vzacna a byva lokalizovana v oblasti plice zatizené zarenim. Také se vyskytuje
Castéji u pacientek, které kouri. Perikarditida vznika v disledku podrazdéni perikardu.
Jeji vyskyt je vyssi v pripadé predeslé 1écby kardiotoxické chemoterapie napiiklad
po podani antracyklini. (Abrahamova, 2019)

2.13.2 Pozdni nezadouci ucinky

Pozdni nezadouci Gc¢inky se projevuji s urCitym odstupem po ukonceni 1é¢by a jsou
vétsinou trvalé. Prvni projevy se zpravidla vyskytuji po 3 a vice mésicich od ukonceni
1écby zarenim, ale mohou se objevit také po nekolika letech. Pozdni nezadouci ucinky
jsou ovlivnény velikosti davky najednotlivou frakci zafeni a stavem pacienta.
Chronické nezadouci uc¢inky mohou vznikat jako pokra¢ovani akutni reakce, nebo i bez

predchozich piiznakd Easnych projevi. (Slampa et al., 2021)

a) Kozni zmény
Nejcastéjsim projevem pozdni toxicity je zbarveni kiuze (hyperpigmentace) v misté
ozafovani. Jedna se hlavné o kosmetickou vadu. Jinym projevem miize byt vznik
postradiacni fibrozy, ktera zpisobuje zmény ve vazivu. Prs je pohmatoveé tuzsi, muze

byt 1 tvarove vyrazné deformovany. (Biichler et al., 2020)

b) Lymfedém horni koncetiny
Lymfaticky otok horni koncetiny nastava pifi ozafovani nadklickovych uzlin,
nebo podpaznich uzlin po predchozi chirurgické 1écbé. Otok ma za nasledek horsi
hybnost koncetiny a bolestivost. V dnesni dobé je lymfedém méné casty diky
pokrocCilejsi a Setrn€jsi chirurgické 1écbé svyuzitim detekce sentinelové uzliny.

(Abrahamova, 2019)

¢) Kardiotoxicita a pneumonitida
Tyto dva druhy pozdni toxicity jsou vzhledem k velkému mnozstvi modernich
ozafovacich technik a diky pfisnému dodrzovani davkovych limitd na srdce a plice
vzacné. Kardiotoxicita je spojena s ozafovanim levostranného prsu. Dale je vyssi riziko
vzniku pozdnich kardialnich zmén, pokud byla pacientka pfed ozafovanim léCena

kardiotoxickou chemoterapii. Pacientky, které jsou obézni, koufi, piji alkohol
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a nedodrzuji zdravy zivotni styl, maji podobné& vyssi riziko vzniku kardiotoxicity. Mezi
projevy kardiotoxicity fadime podle projevu ischemickou chorobu srdecni, nebo jako

akutni koronarni piihoda. (Slampa et al., 2021)

2.14 Studie ,,Acute and Short — Term Toxicities of Conventionally
Fractionated Versus Hypofractionated Whole Breast Irradiation in

a Prospective, Randomized Trial*

Hlavnim cilem této studie bylo ovéfeni hypotézy, ze pravdépodobnost vzniku
nezadouciho kosmetického ucinku u akcelerovaného rezimu neni o vice nez 10% vyssi
nez u normofrakciona¢ni radioterapie. Data byly sbirana vletech 2011-2014
na Université v Texas Medical Center a v dalSich ¢tyf centrech v okoli. Pacientky byly
rozdéleny do dvou skupin. Prvni skupina byla ozafovana akcelerovanym rezimem
0 16 frakci a celkovou davkou 42,5 Gy. Druha skupina byla ozarovana klasickym

rezimem o 25 frakcich a celkovou davkou 50 Gy.

Soucasti hodnoceni studie byly akutni nezadouci ucinky definované do 42 dnu
od zacatku 1écby avysledky 6 mésich po konci 1écby. U pacientek byly zjistény

informace o etnické rase, o BMI, a jejich véku.

Vysledkem této studie bylo, ze akutni toxicita stupné 2 a stupné 3 u akcelerované
radioterapie je niz§i nez u normofrakcionované radioterapie. Zkoumani také ukazalo,
ze méne pacientek 1éCenych zkracenym rezimem popisovalo Unavu, bolest prsou,
hyperpigmentaci a svédéni. Vysledky Sestimési¢ni toxicity byly témeéf srovnatelné
uobou frakcionacnich rezima. Jediny rozdil byl zjistén u mensi celkové unavy

u akcelerované radioterapie oproti normofrakcionacnimu rezimu.

Zavérem studie bylo, ze zadné namétené vedlejsi ucinky nebyly u zkraceného rezimu
vy$si, naopak doslo ke zjiSténi nizsi akutni toxicity u akcelerované radioterapie.

(Shaitelman, 2015)
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3 Prakticka c¢ast

3.1 Cile a vyzkumné predpoklady

Cilem bakalaiské prace je na zékladeé ziskanych dat ze zdravotnické dokumentace
zhodnotit akutni a pozdni nezadouci UcCinky akcelerované radioterapie a jeji ucinnost.
Druhym vyzkumnym cilem je porovnat nezadouci ucinky akcelerované radioterapie
s klasickym ozafovacim rezimem. Nezadouci G¢inky jsou porovnany se studii z roku
2015 ,,Acute and Short- Term Toxicities of Conventionally Fractionated Versus

Hypofractionated Whole Brt Irradiation in a Prospective, Randomized Trial* v diskuzi.

Prvnim vyzkumnym pfedpokladem je Cetné&jsi vyskyt pozdnich nezadoucich ucinku

nez vyskyt akutnich nezadoucich tc¢inkt vzhledem ke zvyseni davky na jednu frakci.

Druhym vyzkumnym piedpokladem je vysSsi vyskyt radiaéni dermatitidy

u akcelerovaného rezimu v porovnani s normofrakciona¢nim rezimem.
3.2 Metody

Metodika bakalaiské prace byla zalozena na ziskavani dat ze zdravotnické dokumentace
na oddéleni radiacni onkologie v Krajské nemocnici v Liberci. K vyzkumu bylo pouzito
20 pacientek, které byly léeny pro karcinom prsu v Krajské nemocnici v Liberci
na onkologickém oddéleni. Pacientky byly lé€eny zevnim ozafovanim ve zkraceném
rezimu, vSechny pacientky pfed ozafovanim podstoupily chirurgicky zakrok. Pacientky
byly ozafovany akcelerovanou normofrakcionacni radioterapii v denni davce 2,5 Gy,

17 frakci a celkovou davkou 42,5 Gy.
3.3 Analyza vyzkumnych dat

Ziskana data ze zdravotnické dokumentace byla zpracovana do prehlednych graft
a tabulek v Microsoft Office Excel 2021. Hodnoty v tabulkach byly zaznamenany

v absolutnich €islech a relativni Cetnosti v procentech.

37



Charakteristika souboru pacientek

a) Vékové rozdéleni

Vékové rozdéleni
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Graf ¢.: 1 VEékové rozdéleni

Vékové zastoupeni sledovanych pacientek je zobrazeno v grafu ¢. 1. VE&k pacientek
se pohyboval od 55 do 87 let. Nejvyssi zastoupeni pacientek bylo ve skupiné 75-80 let,
nejmensi zastoupeni méla skupina pacientek 55-65 let, do které spadala pouze jedna

pacientka. Primérny vek pacientek byl 76 let.

b) Typ operace
Devatenact pacientek pied akcelerovanou radioterapii karcinomu prsu, podstoupilo prs
Setfici chirurgicky zakrok, pfi kterém jim byla odebrana pouze Cast prsu. Pouze u jedné
zeny doslo k ablaci prsu z divodu predeslého nadorového onemocnéni na druhém prsu.
Vsechny nemocné podstoupily také v prubéhu operace bioptické vysetieni sentinelové

lymfatické uzliny s cilem zjistit jejich metastatické postizeni karcinomem prsu.

¢) Adjuvantni hormonalni lécba
V ramci 1écebné strategie byla 19 pacientkam indikovéana adjuvantni hormonalni lécba
pro snizeni rizika vzniku recidivy. Nutnou podminkou zahajeni hormonalni 1écby byla
exprese estrogenovych nebo progesteronovych receptort. Hormonalni 1écba byla
nejvice zastoupena Letrozolem. V prubéhu 1écby se u 2 pacientek musely zménit

predepsané 1éky kvili vzniku zanétu zil.

38



d) Histologicky typ

Tab. €. 1 Histologické rozdéleni karcinomu prsu

Histologicky typ karcinomu Pocet pacientek
Duktalni typ 18
Lobularni typ 1
Triple negativni typ 1

U pacientek byla stanoven histologicky typ karcinomu prsu. Duktalni karcinom prsu
tvoril 80 % pripadi. Pouze u dvou sledovanych pacientek byl zaznamenan jiny typ
onemocnéni, a to v prvnim pfipadé invazivni lobularni karcinom a v druhém triple
negativni typ karcinomu. Rozdéleni karcinomu podle histologii je zobrazeno v tabulce

v

¢ 1.
e) Klinické stadium

Stadium karcinomu prsu
12

10

Pocet pacientek
(o)}

11
Stadium karcinomu prsu
Prvni stdidium  ®Druhé stddium ™ Tteti stidium
Graf ¢.: 2 Stadium karcinomu prsu

Graf ¢. 2 ukazuje stadium karcinomu prsu u sledovanych zen. Z grafu vyplyva,
ze polovina zen méla karcinom prsu prvniho stadia. Druhé stadium bylo zaznamenano
u9 pacientek. V nasem souboru nebyly pacientky s metastatickym postizenim
spadovych axilarnich lymfatickych uzlin ani pacientky s prikazem vzdalenych

metastaz.
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Radioterapie karcinomu prsu

Planovani radioterapie je komplexni proces, ktery trva zhruba 2-3 tydny. Prvni nutnou
podminkou pfipravy ozafovaciho planu je fixace pacientky a lokalizace. V KNL
je lokalizace provadéna pomoci CT — simulatoru. Pacientce je vytvorena fixacni
pomiucka, nejCastéji se vyuziva wing board. Diky této pomicce ma pacientka zdvizené
horni koncetiny nad hlavou a drzi se tzv. fiditek. Elevace hornich koncetin je dulezita,
aby nedoSlo kjejich ozafeni. Pokud pacientka ze zdravotnich davodid nezvladne
zvednout horni koncCetiny nad hlavu, je ji vytvorena individualni fixa¢ni pomucka
pomoci vakuové podlozky. Pacientky, které byly sledovany, byly ozafovany na wing
boardu. Po vytvofeni pomicky jsou na pacientku zakresleny znacky izocentra
pro nasledné spravné nastaveni pacientky. Zhotovi se planovaci CT, podle kterého
se vytvorti cely ozafovaci plan. Planovaci CT vySetfeni se provadi bez podani kontrastni
latky tfezy po 3 mm. Pacientky jsou radiologickym asistentem pouceny o nutnosti

udrzovat znacky na kizi pro dalsi proces 1écby zafenim. (Richter, 2023)

Obrazek ¢. 3: Wing board
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Tab.¢. 2 Kritické organy podle strany ozaiovani

Kritické organy
Levy prs Pravy prs
Srdce Prava plice
Leva plice

Lékar v planovacim systému MONACO zakresli kritické organy, cilové objemy
a definuje davku zafeni. V tabulce ¢. 2 mizeme vidét rozdéleni kritickych organu podle
strany ozarovani. Pfi levostranném ozarovani prsu je kritickym organem srdce a leva
plice. Ozarfovani je naplanované, tak aby pro oba kritické organy byla davka zareni
co nejmensi. Nutnosti je dodrzeni predepsanych davkovych limita na kritické organy.

U pravostranného ozatfovani je kritickym organem prava plice.

i1 0dC0eEmnN

Obrazek ¢. 4: Izodézovy plan

Obrazek €. 4 zobrazuje zakreslené kritické organy a cilové objemy. Na obrazku je dale

zaznamenan¢ grafické DVH.
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Tab. €. 3 Predepsané davkové limity pro kritické

Kriticky organ Davkové limity

Srdce D 25 Gy max v 10 % srdecni tkan¢

D 20 GY max v 20 % plicni tkané
Dmean do 12 Gy

Plice

Limity pro kritické organy jsou zobrazeny v tabulce €. 3.

Obrazek €. 5: Zakresleni cilového objemu v ozarovacim plinu

Poté 1¢ékat, radiologicky asistent a radiologicky fyzik vytvofi ozatrovaci plan. Definuji
typ a energii zafeni. Bylo zjisténo, ze vSech 20 pacientek bylo ozafovano fotonovymi
svazky o energii 6 anebo 15 MV. Bylo vyuzito ozafovani pomoci IMRT. Dale jsou
definovéna ozatfovaci pole. K ozafovani prsu se vyuzivaji tangencialni klinova pole.
U jedné nemocné byla pouzita i jednoducha pole bez segmentti. V ostatnich pripadech

byly pouzity slozena segmentova pole s vyuzitim 2 - 4 segmentl za pouziti
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dynamického multilamelového kolimatoru (dMLC). Diavodem vyuziti modernich
ozarovacich technik byla vyhodnéjsi davkova distribuce a vyrazngjsi Setteni kritickych

organd.

Tab. ¢. 4 Ozarovaci pole

Pocet pacientek | Jednoducha pole | Pole slozena ze segmentii
1 1 1
12 0 3
6 0 2
1 0 4

Tabulka €. 5 obsahuje data o pouziti ozafovacich poli.

Po vytvoreni ozarovaciho planu je pacientka pozvana na prvni nastaveni a prvni
ozateni. Pred prvni frakci je vzdy provedeno kilovoltazni zobrazeni pomoci CT
s konickym svazkem. Zobrazeni je nasledné srovnano se zobrazenim ziskanym
pfi lokalizaci na CT-simulatoru. Pfi odchylkach vétSich nez 7 mm je provedena on-line
korekce s posunem pacientky do vyhovujici polohy. Nasledné probéhne prvni ozateni
pacientky. U pacientek s vyhovujicim postavenim se déla zobrazeni 1x tydné, v piipadé
hife nastavitelnych nemocnych je nutna denni obrazova akvizice. Ozafeni probiha
na linearnim urychlovaci, kam pacientka dochazi po dobu 17 pracovnich dni. V prabéhu
ozafovani doslo pouze u dvou pacientek ke kratkodobému preruSeni. V prvnim ptipadé
bylo pferuseni zdivodu poruchy na linearnim urychlovaci. V druhém pfipadé
se jednalo o stfevni onemocnéni pacientky. V obou pfipadech se jednalo o jednodenni

preruseni a 1écba tak nebyla ohrozena na svém lécebném efektu.
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Vysledky terapie

f) Casna toxicita

Stupeni akutni dermatitidy

Zatoupeni pacientek
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Stupeii akutni radiacni dermatitidy

Dermatitida st. 1 Dermatitida st. 2~ W Dermatitida st. 3 ~ ® Bez reakce

Graf ¢.: 3 Stupen akutni dermatitidy

Cetnost stupiitt akutni radiatni dermatitidy je zaznamenan v grafu & 3. Z grafu
je patrné, ze 40 % pacientek v prabéhu ozafovani trp€lo prvnim stupném radiacni
dermatitidy, 30 % zen melo dermatitidu druhého stupné. Pouze jedné pacientce
se vytvorila pod prsem dermatitida tfetiho stupné. Graf dale znazoriiuje procento

pacientek, které nemély zadnou reakci na kazi. Jednalo se celkem o 25 % nemocnych.
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Nejcastéjsi typy akutni kozni reakce
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Graf ¢.: 4 Nejcastéjsi typy akutni kozni reakce

Graf ¢. 4 pojednava o nejCetnéjSich pfiznacich akutni postradiac¢ni reakce. Z grafu
muzeme vycist, Ze nejvysSSi zastoupeni predstavuje bolest ozafovaného prsu, kterou
udavalo 33 % pacientek. Druhym nejCastéj§im ptriznakem bylo zarudnuti prsu celkem
popsano u 27 % pacientek. U 20 % ozafovanych zen se objevoval erytém, svédivé
okrsky v oblasti hrudniku a zad a vlhka deskvamace. U 13 % sledovanych zen doslo

ke zvétSeni prsu a ke zméné¢ teploty prsu.

Z celkovych a dalSich nezadoucich uCinku se nejvice vyskytovala unava, a to témér
u vSech pacientek. Unava nasledné pretrvavala i po 6 mésicich po ukonceni ozafovani
a prechazela v chronickou unavu. U 25 % pacientek se objevovala bolest horni

koncetiny. Déle se u stejného poctu zen objevila nevolnost nebo zavrate.
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g) Pozdni toxicita

Stupeii pozdni dermatitidy
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Graf ¢.: 5 Stupen pozdni dermatitidy

V grafu €. 5 jsou uvedené stupné radiacni chronické dermatitidy. Mulzeme vidét,
ze pacientky se nejvice setkavaly s prvnim stupném dermatitidy. U 20 % pacientek
se ukazal druhy stupeii a pouze u jedné pacientky se spolu sdruhym stupném
dermatitidy projevil stupen tieti. Pacientka s nejvys§im stupném nezadoucich ucinka,
pred ozafovanim podstoupila adjuvantni chemoterapii a diky tomu doslu k celkovému
navySeni nezadoucich ucinkt. Dale graf zobrazuje 35 % pacientek, které nemély zadnou

kozni reakci.
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Nejcastéjsi piiznaky chronické toxicity
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Nejcastejsi priznaky chronické toxicity jsou zobrazeny v grafu ¢. 6. Ze ziskanych dat
je zfeymé, ze pacientky se nejCastéji potykaly se zarudnutim ozafovaného prsu. Druhym
nejCastéjSim piriznakem byla bolest prsu, ktera se projevila u 25 % pacientek.
U 20 % pacientek se objevila bolest horni koncetiny spojena s horsi hybnosti ramenniho
kloubu. Pacientky dale uvadély hyperpigmentaci v misté ozafovani, otok horni

koncetiny, ktery byl vétsinou doprovazen vyse uvedenou bolesti horni koncetiny.
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Nejcastéjsi celkové pozdni nezadouci ucinky
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Graf ¢.: 7 Nejcastéjsi celkové pozdni nezadouci ucinky
Dalsi obecné pozdni nezadouci GCinky jsou zobrazeny v grafu ¢. 7. V grafu mizeme
vidét 50% zastoupeni Unavy, pacientky si nejvice stézovaly na chronickou tunavu.
U 25 % pacientek se projevovala nevolnost a zvraceni. Pouze 20 % pacientek
zaznamenalo vyrazngjsi ubytek na vaze. Dal§im nezddoucim uc¢inkem je motani hlavy,

které se objevilo u 10 % zen.

U pouze 5 % sledovanych pacientek se objevovaly dalsi nezadouci Gc¢inky a to: navaly
horka, brméni rukou a bolesti hlavy. U pacientky, ktera podstoupila adjuvantni
chemoterapii byl vyssi vyskyt nezadoucich ucinka. Pacientka uvadéla brnéni rukou,
pichlavou bolest v ozafovaném prsu, popisovala necitlivost pod levou lopatkou. U této
pacientky se po 8 meésicich vytvorila tuha bulka v ozafovaném prsu, vysledek
indikované biopsie byl negativni. U pacientek, které byly sledovany, nebyla zjisténa

zadna toxicita srdce.
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Tab. €. 5 Primérné davky na Kkritické organy

Kriticky organ Median primérné davky Miin;il;::llni M?;;i‘l;ll(ilni
Srdce 3,839 Gy 0,953 Gy 43,482 Gy
Leva plice 7,864 Gy 0,815 Gy 43,915 Gy
Prava plice 9,189 Gy 6,929 Gy 11,375 Gy

Z tabulky DVH v ozafovacim planu kazdé pacientky byly zaznamenany prameérné
davky na kritické organy. Z téchto dat byl vypocitan median, ktery ukazuje stied
prumérmé celkové davky na urcity kriticky organ. V tabulce ¢islo 4 jsou také uvedena

rozmezi davek na jednotlivé organy.
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Kazuistika

Pacientka X

Pohlavi: zena

Vék: 76

Vyska: 156 cm

Vaha: 88 kg

Abusus: nekoufti, alkohol nepije

Onkologicka diagnoza: Triple negativni karcinom prsu 1. sin. 7/2021

- Histologie: IDC, Grade 3, tumor 17 mm, k okraji, ale bez Sifeni mimo, SLN negativni,

HER 2 negativni

- Stp. Parcialni operaci a SLNB 1. sin. 8/2021

- Stp. Chemoterapii paclitaxelem 10/2021

Pacientka podstoupila nasledujici vySetteni pied zahajenim radioterapie:
- UZ bticha bez onkologické patologie

- Scintigrafie skeletu bez onkologické patologie

- RTG srdce a plic bez patologie

Mobilita: chodici, dochazi ambulantné

Chemoterapie: Vzhledem vysoké agresivité karcinomu byla indikovana adjuvantni

chemoterapie paclitaxel 1x tydné, 12 davek.

Priubéh chemoterapie: Pacientka se po prvni davce cytostatik citila dobfe, bez obtizi
a komplikaci, bez nevolnosti, teplot a tfesavek. Pfi druhé kontrole po druhé sérii
paclitaxel pacientka uvedla zvySeny nitrooCni tlak, lehka nevolnost a obcas horsi
dychani. U treti kontroly se u pacientky zdravotni stav nezménil. Pfed ukoncenim
chemoterapie bylo zjisténo zhorSeni srde¢niho stavu. Pacientka zacala pocit'ovat brnéni
rukou a nohou, ranni nevolnost a reflux, doslo ke zhorSeni tolerance namahy, citila

se velmi unavena.
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Radioterapie: Pacientce byla indikovana adjuvantni radioterapie ve zkraceném
frakciona¢nim rezimu o celkové davce 42,5 Gy rozdélenych do 17 frakci. Radioterapie

byla zahajena s 6tydennim odstupem od konce chemoterapie.

21.12.2021 doslo k lokalizaci tumoru a vytvoreni fixa¢nich pomucek na CT simulatoru,
pacientka byla pfivezena zinterniho oddéleni, kde byla hospitalizovana kvili
zavodnéni. Po indikovaném odvodnéni se citila 1épe. Jizva pro prodélané parcialni
mastektomii byla klidna a zahojena. Vzhledem ke zhorSené chtzi pacientka zacCala

z domu na ozarovani dojizdét sanitou.

10.1.2022 bylo zahajeno ozarovani, pacientku trapila neuropatie rukou a nohou, byla
zahajena terapie gabapentinem 300 mg. Pacientka byla bez zhorSeni stavu mezi
ptipravou a zahajenim radioterapie Kontrola po 5 frakci ukéazala stabilni stav pacientky
beze zmén. Pti kontrole pred 10 frakci pacientka stale pozoruje brnéni rukou a nohou
bez zlepSeni, kiize v oblasti ozafovani byla mirné zCervenala, pod prsem se vytvorila
mirna intertrigo, jizvy zhojené bez zhorSeni. Pti kontrole pted 15 frakci bylo zji§téno ze,
v ozafované oblasti se vytvorila dermatitis prvniho stupné a submamarné dermatitis

druhého stupné ve forme vlhké deskvamace.

1.2.2022 probéhla kontrolni prohlidka lékafem po ukonceni zevni radioterapie. Lécba
probéhla bez komplikaci, bez preruSeni. Po chemoterapii pfetrvavalo brnéni rukou
a nohou, po nasazeni gabapentinu, subjektivni zhorSeni. Kiize na levém prsu zCervenala
znaCena dermatitis gr. 1, pod prsem loziska radia¢ni dermatitidy druhého stupné.
Pacientce byla doporucena péce o pokozku pomoci neparfémovanych hydratacnich

télovych mlék. Pro pretrvavajici neurologické problémy byla objednana na neurologii.

1.3.2022 Pacientka se citila stale unavena, spiSe posedava, uziva Letrox, pretrvava
brnéni koncetin, bolesti ani jiné obtize neudavala. Provedena kontrolni RTG snimek
srdce a plic — nalezen kulovy stin, vzhledem k nalezu bylo doporuc¢eno nativni CT

hrudniku.

16.3.2022 Vysledky CT, bylo nalezeno solidni lozisko s kalcifikaci, metastatické Siteni
nebylo prokazéano. Pacientka jiz méné€ unavena, stale brnéni koncetin, hmatné pruhovité

zatuhnuti na levém prsu. Pacientce byl doporucen UZ levého prsu.

9.5.2022 Diivéjsi kontrola z divodu hmatné bulky vlevém prsu. NaznaCené vtazeni

kiiZe v oblasti neurcitého zatuhnuti. Doporucen znovu UZ levého prsu.
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1.8.2022 Planovana kontrola, pacientka uz bez unavy, brnéni koncetin bylo lepsi.

Vysledek UZ neprokazal recidivu onemocnéni.

15.12.2022 Stav pacientky beze zmén. (Zdravotnicka dokumentace KNL)
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Pacientka Y

Pohlavi: zena

Vék: 86

Vyska: 163 cm

Vaha: 126 kg

Abusus: 33 let nekoufi, alkohol nepije

Onkologicka diagnoza: Invazivni duktalni karcinom 1. sin. 11/2020

- Histologie: IDC, Grade 1, tumor 18 mm, okraje negativni, SLN negativni,

HER 2 negativni

- Stp. Parcialni operaci a SLNB 1. sin. 12/2020

Pacientka podstoupila nasledujici vySetteni pied zahajenim radioterapie:
- UZ bticha bez onkologické patologie

- Scintigrafie skeletu bez onkologické patologie

- RTG srdce a plic bez patologie

Mobilita: chodici, dochazi ambulantné

Hormonoterapie: Pacientce byla indikovana hormonoterapie v kombinaci s radioterapii.

Hormonoterapie byla predepsana v podobé Letrozol tbl.

Radioterapie: Pacientce byla indikovana adjuvantni radioterapie ve zkraceném

frakcionacnim rezimu o celkové davce 42,5 Gy, rozdelenych do 17 frakei.

28.1.2021 byla provedena lokalizace karcinomu prsu, pacientce byly vytvoreny fixacni
pomucky na CT simulatoru. Pacientka nepotiebovala zadné individualni fixacni
pomicky a po celou dobu ozafovani byla fixovana wing boardem. Jizva po operaci

je na prsu klidna, v axile mirny sekret z rany.

10.2.2021 planovana kontrola ptfed prvnim ozafenim. Pacientka byla orientovana bez
zadnych klinickych problémi. Kvuli nezahojené jizvé po operaci bylo ozafovani

odlozeno v délce 14 dni.
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22.2.2021 kontrola po 9. frakci, pacientka neudava zadné obtize. V axile pretrvavajici
mirna dehiscenace, pokozka v misté ozafovani lehce pigmentovana, misty se vytvorila
sucha deskvamace. Pacientce byly doporueny prevazy axily, na kazi v okoli aplikovat

Bepanthen 2x denné.

04.3.2021 kontrola po ukonCené zevni radioterapii karcinomu levého prsu. Prabéh
radioterapie probéhl bez komplikaci a bez preruseni. U pacientky byla pozorovana
postradiacni dermatitis prvniho stupné, v axile bylo patrné malé lozisko vlhké
deskvamace. V jizvé po extirpaci SLU drobna hnisava dehiscenace. Doporuceni péce

o pokozku, mazat v oblasti jizvy Framykoin mast na noc.

8.4.2022 planovana kontrola po ukonceni zevni radioterapie, pacientka uvadi obCasné
zhorSené vidéni po prodélani COVID 19, byla objednana na o¢ni vySetfeni. Pacientka
zamérneé zhubla, snazi se drzet zdravou stravu a byt aktivni. Dozniva celkova unava
po terapii, citi se mnohem Iépe. Jizva na levém prsu po operaci klidna, kize
v ozafované oblasti s mirnou doznivajici postardiacni dermatitidou. Mirny otok horni

koncetiny. Pacientce bylo doporuceno vySetfeni oci.

3.8.2021 planovana kontrola. Pacientka byla hospitalizovana na internim oddéleni kvili
padu, kdy si zlomila loketni kost. Pacientka celkové pomlacend, méla pohmozdéné

koleno a loket, lehky hemtom v oblasti levého oka.

11.1. 2022 neplanovana kontrola z divodu otoku levé horni koncetiny. Otok pretrvava
po prodélaném padu, vzhledem k otoku zhorSend hybnost v rameni. Pacientce byla

doporucena roc¢ni odborna lymfodrenéaz a rehabilitace hornich koncetin.
3.5.2022 kontrola po lymfodrenazi, pacientka udavala mirné zlepSeni. Jinak bez obtizi.

17.10.2022 pacientka pfisla na planovanou kontrolu. Otok na horni konceting témért

vymizel, jizva po operaci klidna bez poskozeni. (Zdravotnickd dokumentace KNL)
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3.4 Vyhodnoceni cili a vyzkumnych piedpokladia

Teoretickymi cili této bakalarské prace bylo popsat problematiku karcinomu prsu
a analyzovat jednotlivé techniky radioterapie karcinomu prsu. Vyzkumnym cilem bylo
zhodnotit akutni a pozdni nezddouci ucinky a ucinnost akcelerované radioterapie
karcinomu prsu. Podcilem toho cile bylo porovnani nezadoucich uc¢inkt akcelerované

radioterapie s normofrakcionacni radioterapii.

Prvnim vyzkumnym predpokladem bakalafské prace bylo ze vyskyt pozdnich
nezadoucich ucinkli akcelerované radioterapie bude Cetnéjsi nez vyskyt akutnich
nezadoucich UCinkl v zavislosti na zvySeni jednotlivé davky na frakci. Druhym
predpokladem bylo, ze u pacientek 1éCenych akcelerovanou radioterapii bude vétsi

vyskyt radiacni dermatitidy.

Data ve vyzkumu byly ziskany na podkladé stanovém cili a vyzkumnych predpokladi.
Data byla zpracovana do prehlednych tabulek a grafi. Zhodnoceni akutnich a pozdnich
nezadoucich GCinkli a zhodnoceni Ucinnosti bylo provedeno pomoci grafii v praktické
Casti  prace. Porovnani  nezadoucich ucinkli  akcelerované radioterapie
s normofrakcionacni radioterapii je uvedeno v diskusi prace. Nezadouci ucinky byly
porovnany se Studii ,,Acute and Short — Term Toxicities of Conventionally Fractionated
Versus Hypofractionated Whole Breast Irradiation in a Prospective, Randomized Trial*.
Vysledky naseho vyzkumu v porovnani s vySe uvedenou studii jsou srovnatelné.
Z vyhodnocenych dat jsou stanovené vyzkumné cile a predpoklady bakalarské prace

splnény.
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4 Diskuse

Teoretickym cilem této bakalarské prace bylo popsat problematiku karcinomu prsu
a analyzovat jednotlivé techniky radioterapie karcinomu prsu. Vyzkumnym cilem bylo
zhodnotit nezadouci ucCinky akcelerované radioterapie, jeji uUc¢innost a porovnani

nezadoucich uéinku dvou frakcionacénich rezimu.

Akcelerovana radioterapie ma vysokou uc¢innost v 1écbé karcinomu prsu. Ze ziskanych
vysledkl mizeme zhodnotit, Zze zkraceny akcelerovany rezim pro pacientky nepfinasi
zadné riziko. VsSechny pacientky ozafované timto rezimem byly vyléCeny,
bez zavaznych nezadoucich uCinkd. Rezim akcelerované radioterapie je Setrny
a zkracuje cas pacientky, po ktery dochazi na terapii. Tento rezim je vyhodny
i pro pracovisté, které muze ozafit vice pacientek, protoze se zvySuje propustnost

linearnich urychlovaca

Data byla ziskana ze zdravotnické dokumentace 20 pacientek 1éCenych pro karcinom
prsu v Krajské nemocnici v Liberci. Ze ziskanych dat o nezadoucich ucincich je ziejmé,
ze zkraceny rezim o vySsi davce na frakci neni spojen s vyskytem vyrazné toxicity.
Akutni postradiacni dermatitida byla pozorovana u 14 pacientek, pouze v lehké forme
(stupeni 1-2). U jedné nemocné byla ke konci ozafovani pozorovana akutni dermatitida
tretiho stupné. Na to mohlo mit vliv 1 vétSi objem ozatfovaného prsu. U 5 pacientek
se neprojevily zadné akutni nezadouci UCinky a proces radioterapie zvladaly velmi

dobre.

Pozdni nezadouci ucinky byly prokdzany u 13 pacientek. Ani jedna
z pacientek se nepotykala s vysokym stupném pozdnich nezadoucich ucinka, vzdy
se jednalo o prvni nebo druhy stupeni toxicity. Z pozdnich nezadoucich ucinka
si pacientky nejvice stézovaly na celkovou unavu, na bolest prsu a na postradiacni
dermatitidu. Sedm pacientek snaselo 1écbu velmi dobie a nepocitovaly zadné nezadouci

ucinky terapie.

Pro  porovnani akutnich nezadoucich ucinkti  akcelerované radioterapie
s normofrakciona¢ni radioterapii jsme pouzili studii zroku 2015 | Acute
and Short-Term Toxicities of Conventionally Fractionated Versus Hypofractionated

Whole Breast Irradiation in a Prospective, Randomized Trial“. Z vysledka této studie
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je patrné, ze akutni nezadouci ucinky jsou niz§i u akcelerované rezimu

nez u normofrakciona¢niho rezimu.

Ziskané vysledky pacientek ozarovanych v Krajské nemocnici v Liberci jsou
srovnatelné s vysledky studie o akcelerované radioterapii v prepoctu na snizeny vzorek
pacientek. Pfi srovnani vysledkii u normofrakcionacni radioterapie a vysledki
akcelerované radioterapiec v KNL muzeme vidét viditelny rozdil ve vysledku akutni
kozni toxicity. Zatim co u normofrakcionaéniho rezimu ze studie vypliva,
ze se u pacientek nejvice projevoval druhy stupen kozni akutni toxicit. Z naSich

vysledki mizeme vidét nejvyssi zastoupeni prvniho stupné akutni kozni toxicity.

Ze specifickych akutnich nezadoucich uUCinki u normofracionace bylo nejvice
zastoupeno svédeéni kize téméf u 2/3 pacientek. Druhym nejcastéj§im nezadoucim
ucinkem byla uvedena bolest ozafovaného prsu, a to u vice nez poloviny pacientek.
Hyperpigmentace byla zaznamenana podobné u poloviny sledovanych pacientek.
Dal§im Cetnéji zastoupenym ucinkem ozafovani byl edém prsu, ktery se objevil u vice

nez tfetiny zen.

V porovnani s vysledky vyzkumu o akcelerované radioterapie v KNL se svédivé okrsky
kiize projevily pouze u méné nez 20 % pacientek. Bolest ozafovaného prsu byla
zastoupena u 25 % Zzen. DalSim sledovanym nezadoucim ucinkem byla
hyperpigmentace, ktera se projevila pouze u jedné z pacientek. Edém prsu byl

zaznamenan témér u Ctvrtiny sledovanych pacientek.

Dal$im uvadénym nezddoucim ucinkem byla tnava pacientek, kdy u klasického rezimu
ozafrovani unavou trpélo vice nez polovina pacientek. Zatimco u akcelerovaného rezimu
si na unavu stézovalo nepatrné méné pacientek. Vysledek, tedy poukazuje, ze mira
unavy u obou frakcionacnich rezimd, je témér stejna, ale u zkraceného rezimu ozarovani
je niz§i. Divodem muze byt také delsi doba ozafovani pii normofrakciona¢nim rezimu,

kdy pacientky ozafuji i 2-3 tydny déle.

Pozdni nezadouci Uc¢inky byly ve studii vyhodnoceny jako srovnatelné, nebylo zjisténo
zadné vyrazné navySeni nezadoucich ucinkt u jednoho z frakciona¢nich rezima. Pozdni

nezadouci ucinky byly ve studii sledovany s odstupem 6 mésicti po ukonceni terapie.

Zatim co z vysledki studie se hyperpigmentace ozarované oblasti objevila u vice nez

poloviny pacientek u vysledka akcelerované radioterapie se objevila pouze u necelé
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tretiny sledovanych pacientek. Na bolest prsou si u normofrakcionacniho rezimu
ozarovani stézovala tretina zen u zkraceného rezimu25 % zen. Dal§im nezadoucim
ucinkem bylo uvedeno zarudnuti prsu, které postihlo u obou frakcionacnich rezimu
necelou tfetinu pacientek. Bolesti horni koncetiny po ukonceni radioterapie byly

sledovany u malého poctu pacientek u obou frakcionacnich rezimd.

S chronickou tnavou se u normofrakciona¢niho rezimu ozatfovani potykala tfetina
pacientek  au akcelerovaného rezimu v KNL témeéf polovina pacientek.
Vysledky chronické tinavy u obou frakcionacnich rezimt se lisi s celkovymi vysledky
studie. Nase ziskané hodnoty poukazuji na vyssi chronickou tinavu pacientek, zatimco
studie vypovida, ze u akcelerované radioterapie je unava niz$i. Nepiesnost vysledkt

pfisuzuji vyrazné niz§imu poctu sledovanych pacientek.

Je zieymé, ze vysledky akutni kozni toxicity u akcelerovaného rezimu ozafovani
karcinomu prsu je niz§i nez u klasického normofrakcionaniho rezimu ozafovani.
Srovnani vysledki vyzkumu v KNL muzeme povazovat za srovnatelné s vysledky
studie z Univerzity v Texas Medical Center. Kdy zavérem bylo zjisténi niz§i akutni
toxicity u zkraceného frakciona¢niho rezimu a niz§i vyskyt unavy béhem

a po ozarovani.

VySe uvedend studie uvadi, ze rozdil mezi nezadoucimi ucinky obou frakcionacnich
rezimu je minimalni. Ve vysledku dosli k zavéru, ze pii zkraceném rezimu ozafovani
se snizuje procento unavy pacientek béhem a po ozarovani. A celkové studie prokazuje,

ze akcelerovana radioterapie karcinomu prsu neni nebezpec¢na, ba naopak piinasi

nékolik vyhod oproti standartni frakcionaci.

Vzhledem k menS$imu poctu sledovanych pacientek oproti poctu vzorku ve studii
dochazi ve vysledcich k lehké limitaci. Nejvétsi rozdil byl patrny u chronické tnavy,
kdy vysledkem naseho vyzkumu byla vysoka ¢etnost unavy. Zatim co u vysledku vyse

uvedené studie byla prokazana niz§i primérna Gnava.

Nase vysledky pro pozdni nezadouci uCinky mohou byt taktéz zkresleny dobou
sledovani pacientek. Pro presnéjsi vysledky téchto nezadoucich ucinkt by bylo nutné
sledovat pacientky po mnohem delsi dobu. Pacientky byly sledovany retrospektivné

a do vyzkumu byly vybrany nahodng.
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S Navrh doporudeni pro praxi

Akcelerovana normofrakcionacni radioterapie karcinomu prsu predstavuje alternativni
frakcionacni rezim k takzvané standardni normofrakcionacni radioterapii. Na oddéleni
radioterapie KNL je preferovan akcelerovany rezim o davce na frakci 2.5 Gy, celkové
davce 42.5 Gy v 17 frakcich. Vyhodou tohoto rezimu je zkraceni doby l1écby a zvySeni
propustnosti linearniho urychlovace. Dilezitou otazkou je i tolerance tohoto postupu,

ktera je dulezitou soucasti kvality Zivota ozarovanych pacientek.

Nase pozorovani prokazalo velmi dobrou toleranci. Ve srovnani s normofrakcionacnim
rezimem jsme prokazali niz§i vyskyt akutni toxicity. Chronicka toxicita byla
srovnatelnd s normofrakcionovanou radioterapii. Nase vysledky potvrdily 1 vysledky

vétsich klinickych studii.

Na podkladé zhodnocenych vysledkt jsme potvrdili, ze akcelerovana radioterapie patfi
mezi vyhodné frakciona¢ni rezimy. Do budoucna je predpoklad jejiho vyuziti u vét§iho
poctu nemocnych zen. Tento rezim lze v souladu s vysledky klinickych studii vyuzit

i u nemocnych s indikovanym ozéatrenim spadové lymfatické oblasti.

Zasadni roli hraje i disledné pouceni pacientek jak v procesu pfipravy radioterapie,
tak i v prib€hu vlastni terapie. Na tomto se podili velkou mirnou hlavné radiologicky

asistent.
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6 Z.avér

Cilem bakalatské prace bylo zjistit a zhodnotit, zda akcelerovana radioterapie
karcinomu prsu nepfinasi vyssi riziko vzniku nezadoucich acinka oproti standardni

frakcionaci.

Podle vysledk naseho vyzkumu a vysledki studie pouzité ke srovnani nezadoucich
ucinkt, nebyly zjistény zadné rizika akcelerované radioterapie. Cetnost nezadoucich
ucinki u obou frakcionacnich rezimii jsou téméf srovnatelné a jejich rozdily jsou

minimalni.

Bylo zjisténo, ze akcelerovany rezim je stejné ucinny a stejné bezpecny jako standardni
rezim ozafovani. Dulezitymi vyhodami u zkraceného rezimu je Setfeni Casu pacientky,
vyhoda pro onkologické centrum z hlediska vice ozatrenych pacientek a vyhodou nizsich

finan¢nich nakladu za 1é¢bu.
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