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UvVoD

Sarkomy mékkych tkani jsou pomérn€ vzacnou a heterogenni skupinou malignich
tumort vychazejicich z mezenchymalni tkané. Roéné je v CR diagnostikovano cca 250-350
novych piipadid STS. V dospé€lé populaci jde o zhruba 1 % vSech diagnostikovanych nadori.
Predevsim kvuli vzacnosti tohoto nddorového onemocnéni jsou pacienti s diagnostikovanym
STS odesilani do specializovanych center. STS mohou postihnout kteroukoli ¢ast lidského té¢la,
avsak nejcastéjSim mistem lokalizace jsou koncetiny. Vyskytnout se mohou u vsech vékovych
kategorii, nejvetsi vyskyt byl ovSem zaznamenan v détském véku a u lidi starSich 50 let. V
soucasné dob¢ je znamo pres 70 histologickych podtypt STS (Lischke, 2020, s. 10,11). V 1écbé
sarkom mékkych tkani je chirurgické odstranéni priméarni 1é€ebnou modalitou. V minulosti
byla, zejména u koncetinovych STS, standartnim chirurgickym vykonem amputace ¢asti nebo
celé koncetiny. V dnes$ni dob¢ jsou jiz pouzivany koncetinu zachovavajici metody, a to zejména
diky kombinaci chirurgické excize s radioterapii. Primarnim cilem radioterapie je zajiSténi
lokélni kontroly nddoru. Kombinaci radioterapie s chirurgickym vykonem lze u koncetinovych
STS dosahnout az 90% lokalni kontroly. Déle bylo prokazano snizeni poc¢tu lokalnich recidiv
STS trupu, koncetin, hlavy a krku po aplikaci RT a u retroperitoneédlnich sarkomii bylo navic
potvrzeno i prodlouZeni doby celkového preziti. Pokrokiim v 1é¢b& STS dopomohl mimo jiné
technicky vyvoj v oblasti zobrazovacich metod. Diky tomu bylo mozné 1épe zobrazit velikost
a rozsah tumoru a ptesnéji zacilit ndslednou terapii. Pokroky byly zaznamenany také ve vyvoji
novych radioterapeutickych technik, ¢imz doslo ke zlepsSeni 1écebnych vysledkl a snizila se
pozdni toxicita tkdni spojend s iradiaci. K modernim radioterapeutickym technikdm patii napt.
IMRT, IGRT, IOERT nebo protonova terapie (Wang, 2014). Podani radioterapie je mozné jak
v kombinaci s jinou formou 1é¢by, tak i samostatné. Samostatna neboli definitivni radioterapie

byvé indikovana u inoperabilnich tumort nebo za ucelem paliace (Dangoor, 2016).

Cilem ptehledové bakalaiské prace bylo dohledat a sumarizovat aktualni informace tykajici se
moznosti radioterapie v 1é¢bé sarkomit mékkych tkani. Hlavni cil byl dale roz¢lenén do dil¢ich

cila prace:

1) predlozit dohledané poznatky o sarkomech méekkych tkani

2) sumarizovat dohledané aktudlni poznatky o 1écb¢ sarkomt mekkych tkani

3) sumarizovat dohledané¢ aktualni poznatky o roli radioterapie a jejich moznostech v 1é€be
sarkomil mékkych tkani

4) predlozit dohledané poznatky tykajici se vybranych sarkomi mékkych tkani.
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2 SARKOMY MEKKYCH TKANI (STS)

Sarkomy zndzorfiuji heterogenni skupinu solidnich nador vychézejicich
z mezenchymu. Mezenchymalni tkan se dale Cleni na tkdné pojivové (kosti, chrupavky,
vazivo), krvetvorné, cévni systém a svalovinu. Primarné délime sarkomy do dvou skupin,
kostni tumory a tumory mékkych tkani. STS jsou svym nizkym vyskytem pomérné¢ vzacné. U
dospélych tvoii pouhé 1 % z celkového poctu malignit. Pfestoze mohou postihovat vSechny
vEkové skupiny, nejéastdji se vyskytuji u déti a u lidi starSich padesati let. Kazdoro¢né je v CR
diagnostikovano okolo 300 novych piipadi. Mezi nejcastéjsi lokalizace vzniku patii dolni
koncetiny (46 %), horni koncetiny (13 %), trup (19 %), hlava a krk (9 %) a retroperitoneum (12
%). Pro sarkomy mékkych tkani je charakteristické Sifeni krevni (hematogenni) cestou a lokélni
recidiva. Jejich Sifeni cestou lymfatickou neni pfili§ ¢asté. Mezi organy, v nichz zakladaji své
vzdalené metastazy patii plice, jatra a v pozdnéjSich fazich mohou vznikat i kostni metastazy
(Lischke, 2020, s.11, 12). Ptiznaky STS nebyvaji zcela specifické, jelikoz zlistavaji dlouhodobé
asymptomatické. Pfitomnost nadoru tohoto typu byva Casto zjiSténa pii nahmatani bulky nebo
az v souvislosti s jinymi obtizemi. Mezi prvni indikatory v oblasti trupu a retroperitonea patii
tlak nadoru na okolni zdravou tkan. Postupnym zvétSovanim nadorové masy tak dochazi k
problémtiim, jako je obstrukce stfev ¢i mocového méchyie. Tlakové mohou pusobit nadory 1
v oblasti hrudniku (obstrukce bronchti). Jestlize se lozisko nachazi na nékteré z koncetin, miize
dojit k postupnému omezeni pohyblivosti (Novotny, 2012, 5.230).

Etiologie neni u vétSiny sarkomt meékkych tkdni zndma. Byly vSak prokazany jisté
souvislosti mezi vznikem mékkotkanovych tumort a genetickymi mutacemi. Napiiklad u osob
celozivotni riziko vzniku maligniho tumoru z pochvy periferniho nervu (MPNST). Li-Fraumeni
syndrom s dédicnou mutaci TP53 supresorového genu piedstavuje zvysSené riziko vzniku
nadorového onemocnéni, zejména v oblasti mékkych tkani. Stejné tak dédicné mutace vRB
genu maji spojitost se vznikem familidrniho retinoblastomu. Riziko vzniku nadorového
onemocnéni je zvysSeno v oblastech, ve kterych byla v minulosti aplikovana 1é¢ba zatrenim,

napft. angiosarkom po radioterapii karcinomu prsu (Dangoor, 2016).
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2.1 Histologické podtypy

Svétova zdravotnickd organizace (WHO) popsala vice nez sedmdesat histologickych
obortim. Prave z toho divodu piedstavuje zdokonaleni klasifikacnich schémat dilezitou roli pii
zlepsovani kvality patologické diagnozy. S tim samoziejmé velice tizce souvisi 1 pokrok
v oblasti 1é¢ebnych moznosti, ktery je pro spravnou diagnostiku a naslednou terapii neméné
zvySenim podpory racionalniho terapeutického pfistupu. Doslo ke spojeni morfologie
s imunohistochemii a molekularni genetikou, diky tomu se zacaly klinické kategorie ptesné;ji
definovat. Mimo to zacala fungovat Sirokéd spoluprace mezi patology se znalostmi o daném
sarkomu, ¢imz se vyloucila moznost piedpojatosti. V neposledni fade byli do oblasti klasifikace

nadori zapojeni i I€kati z klinickych oborti onkologie (chirurgicka, radia¢ni) (Sharaglia, 2021).

Rozdéleni sarkomii mékkych tkani z hlediska histologie

Nézvy jednotlivych podtypt sarkomil se odviji od toho, z jaké tkdné nador vychazi.
Pokud tedy nador vznikl z tkdn¢ tukové jedna se o liposarkom, v ptipadé ze vychazi z tkané
hladké svaloviny nazyva se leiomiosarkom. Mezi nejCastéji se vyskytujici podtypy v dospélé
populaci patii prave jiz zminény liposarkom a leiomiosarkom, déle 1ze uvést synovialni sarkom
nebo nediferencovany pleomorfni sarkom. V détské populaci ma nejvétsi zastoupeni nador
kosterniho svalu, tedy rabdomyosarkom (Lischke, 2020, s.11). Existuji vSak ptipady, kdy tumor
zacne rust v organu, jehoz bunky se histologicky neshoduji s buitkami tumoru. Jako ptiklad 1ze
pouzit rhabdomyosarkom mocového méchyte, tedy sarkom vychazejici z pfi€né pruhované
svaloviny, jez vznikl v organu tvoifeném hladkou svalovinou.

Nédory z fibroblasti neboli fibrosarkomy jsou naddory vazivové tkang. Fibrosarkom je
nador pomérné vzacny a jeho vyskyt je Castéjsi u pacientl starSiho veéku. Jedna z jeho variaci
se ovSem muze vyskytovat i vrané¢ détském véku, vtakovém piipadé¢ jde o infantilni
fibrosarkom. Mimo to maji vazivové tumory nékolik dalSich zastupcli, napti. adultni
fibrosarkom, myxofibrosarkom, sklerotizujici epiteloidni ~ fibrosarkom  nebo
dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP).

Adipocytarni nadory piedstavuji skupinu sarkomt vychézejicich z tukové tkan€. Jedna
se o heterogenni skupinu, do niZ patii atypicky pleomeorfni lipomatézni tumor, myxoidni
liposarkom, pleomorfni liposarkom ¢i kulatobunéény liposarkom. U téchto nddorovych

onemocnéni je progndza zavisla na spravném urceni histologického podtypu.
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Nédory mohou vznikat také z krevnich ¢i lymfatickych cév. Jednim znich je i
epiteloidni hemangioendoteliom, sarkom s nizkou malignitou. Castym problémem zminéného
tumoru je jeho mnohocetny vyskyt, kromé¢ mékkych tkani jsou to nejcastéji plice, kosti nebo
jatra. Mezi dal$i zastupce vaskularnich tumort patii benigni epiteloidni hemangiom, Kaposiho
sarkom, angiosarkom ¢i lymfangiom.

Nadory svalové tkané rozliSujeme podle toho, z jakého typu svalstva vychazi. Tumor
mayjici sviyj ptivod v bunikach kosterni pfi¢né pruhované svaloviny se nazyva rabdomyosarkom.
Tento nador ma ¢tyti zakladni varianty, a to embryonélni, pleomorfni, alveolarni a sklerotizujici
(uvaddéno téz vietenobunéény). U menSich déti se nejcastéji vyskytuje rabdomyosarkom
embryonalni. Détem ve starSim  véku byva diagnostikovan spise alveolarni typ
rabdomyosarkomu charakteristicky ¢asnym zakladanim metastatickych lozisek. Téz hladka
svalovina mize byt podkladem pro vznik nddorového onemocnéni. Maligni tumor bunék
hladkého svalstva nese ndzev leiomyosarkom. Jeho vyskyt je v mnoha ptipadech spojen
s pacienty, kterym byl diagnostikovan virus HI'V.

Samostatnou skupinou sarkomti mékkych tkani jsou nddory specificky nezarazené. Patiti
sem napf. synovialni sarkom, ktery se nejcastéji (80 % piipadit) vyskytuje kolem kotniku ¢i
kolena, dale ve sténé trupu a v ojedinélych ptipadech i v télnich dutinach. Diagnostikovan byva
zejména v adolescentnim véku. Synovialni sarkom mtize byt dvojiho typu — monofazicky nebo
bifazicky. Z hlediska povahy nadoru jde o velmi agresivni tumor s vysokou rezistenci viici
chemoterapii. Specificky nezafazen je i1 extraskeletdlni myxoidni chondrosarkom s nejistou
diferenciaci. Vyskytuje se zejména u starSich osob, jeho stupen malignity je nizky, rist pomaly,
avsak recidivy Casté.

Sarkomy, které¢ nepostihuji pouze mekké tkané, ale 1 kosti ¢i orgény, jsou nadory ze
skupiny Ewingiv sarkom. Tumory tohoto zafazeni piedstavuji 4,4 % vSech nadord
diagnostikovanych u détskych pacientl. Ewingliv sarkom byva lokalizovan zejména na
dlouhych plochych kostech, ale jak jiz bylo zminéno mtize postihnout i mékké tkan€ ¢i organy.
Hematogenni Sifeni tumoru je velmi rychlé a zhruba 25 % pacientd ma v dobé€ zjiSténi nemoci

jiz zalozené vzdalené metastazy (Krskovd, 2014) (Sharaglia, 2021).
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2.2 Prognostické faktory

Ptiblizné polovina vSech sarkomt mekkych tkani vznika specifickymi genetickymi
alteracemi. Mezi tyto poruchy patii chromozomalni translokace, bodové mutace, delece ¢i
amplifikace. U druhé poloviny sarkomu nejsou genetické alterace blize specifikovany. Podle
klinicko-patologického hodnoceni patii mezi prognostické faktory mekkotkanovych nadora
predevsim vek pacienta, lokalizace nadoru, jeho velikost a rozsah, histotyp, mitotickd aktivita,
histopatologicky grade a Uspé&Snost primarni resekce. Riziko lokalnich recidiv je ovlivnéno
zejména velikosti nadoru. Oproti tomu histologicky grade uzce souvisi s celkovym prezitim
onkologickych pacientl a lze diky nému urcit, za jak dlouho dojde ke vzniku vzdalenych
metastdz. Nejveétsi vyznam ma z hlediska prognézy kvalita primarni resekce. Potencialni
vyznam ma v oblasti prognostickych faktorti téz molekuldrni profil tumoru. Bohuzel kvili jeho
narocnosti a omezené dostupnosti analyz zlstava zatim klinicky malo vyuzivany (Biichler,

2017, 5.229, 230) (Krskovd, 2014).

2.3 Rizikové faktory

Sarkomy mékkych tkani vznikaji ve vétSiné piipadi bez vlivu jakychkoli pficin.
V oblasti etiopatogeneze viak mohou hrat rizikové faktory svoji roli. Casto se jedna o vlivy
genetické. U jedinch s urcitou genetickou mutaci je riziko vzniku nddorového onemocnéni
podstatné vyssi. Uplatnéni genetickych rizikovych faktort je u déti a dospivajicich vétsi nez u
dospélych osob. Jako ptiklad 1ze uvést mutaci tumor supresorového genu P53 v souvislosti s Li-
Fraumeniho syndromem. ZvySené riziko vzniku ptedstavuji i onemocnéni jako je familiarni
adenomatozni polypdza, familidrni retinoblastom, neurofibromatéza 1. typu nebo Gorliniv
syndrom.

Vliv zevniho prostiedi je z hlediska rizikovych faktorti jen minimalni a neptimy. Riziko
vzniku rabdomyosarkomu bylo uvedeno 3 - Skrat vyssi, jestlize matka v pribchu téhotenstvi
pozivala navykové latky jako kokain ¢i marihuanu. Z fad chemickych kancerogeni se jedna o
dlouhodobé vystaveni organismu fenolacetatovym herbicidiim, chlorfenoltim a dioxintim, napft.
pii vykonu povolani. Jisté riziko pfedstavuje i vystaveni téla ozafeni. Ke vzniku STS
v souvislosti s radiaci vSak dochéazi az po osmi a vice letech po ozafeni. Ze zkoumanych
soubort ale vyplyva, ze riziko vzniku STS neni v této souvislosti vétsi nez 1 % (Novotny, 2012,

5.229).
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2.4 Diagnostika

Pro stanoveni spravné diagnozy je tieba védet o ptivodu nadoru co nejvice €ili znét jeho
histologickou klasifikaci, stupeil malignity, rozsah postizeni a klinické stadium. Ke
snadnéjSimu zhodnoceni nddoru poméha TNM klasifikace. Tento klasifika¢ni systém slouzi
k posouzeni rozsahu a klinického stadia nadoru. Hodnoti se velikost nadoru (T = tumor), zda
doslo k expanzi nadoru do regiondlnich miznich uzlin (N = nodus) a pfitomnost ¢i nepfitomnost
vzdalenych metastaz (M = metastazy). Jednotlivé slozky jsou dle své zavaznosti oCislovany a
spole¢né urcuji rozsah onemocnéni. Mimo rozsah a klinické stddium nemoci byva hodnocen i
stupent malignity, tzv. grading. Jakmile je znama spravna diagndza, ptichazi na fadu planovani
lécby, tedy stanoveni spravného 1é€ebného planu. Je bezpodminecné nutné, aby piinos 1é€by
vzdy prevazoval nad jejimi nezddoucimi Gcinky (Adam, 2011, s. 8§6-88).

Diagnosticky postup je u vétSiny mékkotkanovych nadora stejny nebo alespon velice
podobny. Kroky, podle kterych se postupuje, vychazi z ustaleného schématu. Obvykle nejprve
dochazi k nalezu podezielé nadorové masy o velikosti vétsi nez 5 cm. Pacienti s takovymto
nalezem byvaji dale vySetiovani a léceni ve specializovanych centrech. V rdmci diagnostiky je
jako prvni provedeno vysetieni pomoci nékteré ze zobrazovacich metod (CT/MR...). Jako dalsi
krok nasleduje odebrani bioptického vzorku a jeho histopatologicky rozbor. Na zavér dojde ke
zhodnoceni v§ech provedenych vysetieni a rozhode se o nasledném lé¢ebném postupu (Lischke,
2020, s5.13).

Mira neptesnosti v oblasti diagnostiky dosahuje dle dostupnych udaji 20-30 %. Tato
neptesnost vSak neni zptisobena nedbalou praci patologii, nybrz jistymi objektivnimi faktory,
jenZ nepfiznivé ovliviiuji jak presnost diagnozy, tak i jeji reprodukovatelnost. Jednim z téchto
faktori je napfiklad vzacnost nadoru. Raritni vyskyt je pro mezenchymalni nadory zcela
typicky. Jejich incidence se pohybuje okolo 5 ptipadi / 100 000 obyvatel, u nékterych extrémné
vzacnych sarkomil to mize byt i 0,1 ptipadu / 100 000 obyvatel. Problém stanoveni spravné
diagnozy, spojeny se vzacnosti sarkomti mékkych tkani tedy spociva v tom, ze 1ékar (patolog),
ktery diagnozu urcuje, a pfitom nepracuje ve vysoce specializovaném centru, nema moc
ptilezitosti nabrat potiebné zkusenosti. Spektrum téchto nadort a jejich podtypi je totiz velmi

siroké (Sharaglia, 2021).
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2.5 Vyznam zobrazovacich metod u sarkomu mékkych tkani

Role zobrazovacich metod je, co se tyce mekkotkdnovych naddort, pomérné vyznamna.
Uplatnéni nachéazi nejen v oblasti diagnostiky tumorti, ale i béhem jejich 1é€by ba dokonce i po
jejim ukonceni. Primarné se zobrazovaci metody vyuzivaji za ucelem potvrzeni ¢i vyvraceni
pritomnosti naddorové masy. V piipadé, ze je pritomnost potvrzena, 1ze dale hodnotit velikost i
rozsah nadoru. To je pfinosné jak z hlediska planovéni protinddorové 1éCby, tak i pfi nasledné
kontrole jeji t€innosti. Pomoci zobrazovacich metod 1ze mimo jiné urcit, zda se jedné o benigni,
neur€ity ¢i maligni tumor. Tato funkce patii k t€ém vibec nejdalezitéj$im.

OvSem 1 s pouzitim nejmodernéjSiho vybaveni neni rozliSeni nadorové a nenadorové
masy vzdy zcela jednoduché. JelikoZ jsou STS velmi heterogenni skupinou, napf. svym
vyskytem na riznych c¢astech téla, neni mozné vysetfovat vSechny tyto nadory stejnymi
metodami. Nelze tedy urcit jednotny vysetiovaci protokol. Pro spravné vyhodnoceni nalezu je
dalezité, aby byl I¢kat seznamen s prfedchozi anamnézou pacienta — délka trvani piiznaki,
trauma v nedavné dobé&, 1écba jiného onkologické onemocnéni v minulosti, antikoagulacni
terapie. Pro stanoveni spravné diagnozy nestaci ve vétSin€ piipadt pouze samotné zobrazovani.
Z toho divodu dochazi k ovéfeni pomoci biopsie, nejcastéji je volena uzaviend metoda tzv.
core cut biopsie. Jde o odbér vzorku podezielé tkané pomoci bioptické jehly. Proces zavedeni
jehly do spravného mista spolu se samotnym odbérem vzorku je po celou dobu kontrolovan
pomoci ultrazvuku nebo CT pfistroje. Zasah do téla pacienta je minimalni a je provadén

v lokalni anestezii.

Ultrazvuk (UZ)

Vysetfeni pomoci ultrazvuku je povazovano za primarni modalitu zejména v piipadech,
kdy je na pacientové t¢le objevena hmatna rezistence (bulka). To samé plati i pti nespecifickych
priznacich v oblasti bticha. Ultrazvuk neboli sonografie je levnd, rychla a Siroce dostupna
metoda, ktera dokéaze potvrdit ¢i vyvratit pfitomnost nadorové 1éze (Lischke, 2020, s.18, 19). V
ptipadé¢, ze je 1éze ultrazvukovym vySetfenim shledéna za nespecifickou ¢i agresivni je pacient
predéan do péce specializovanych center. Pfesnost diagnostiky benignich 1ézi se pohybuje okolo
80-90 %. V ptipad¢ uréeni agresivni 1éze lze mluvit o presnosti cca 84 %. Volba ultrazvuku
jako primarni vySetfovaci metody miize diky tfidéni benignich a agresivnich 1ézi zabranit
dal$im zbytecnym vySetfenim ¢i v opaéném piipadé poukdzat na potfebu podrobnéjsiho

vySetteni (Vibhakar, 2021).
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To, co je nam ultrazvuk schopen zobrazit je umisténi a velikost nadoru, jeho tvar,
ohraniceni, vnitini strukturu, echogenitu a vztah k okolnim strukturdm. Déle Ize urcit, zda se
jedna o tumor solidni ¢i cysticky a zhodnotit jeho prokrveni. Ultrazvukové vySetieni dokaze
1épe zobrazit mensi léze nachéazejici se blize povrchu téla. VEtsi, avSak hloubéji ulozené tumory
mohou byt sndze ptehlédnutelné, a to predevSsim u pacientli trpicich obezitou. Vyuziti
sonografie nema uplatnéni pii vySetfeni skeletu, plic ¢i intraartikularnich prostor (Lischke,
2020, s.18,19). Naopak velmi uzitecnym a finan¢né¢ nendroénym se ultrazvuk stal pfi
odhalovani casné lokalni recidivy sarkomli mekkych tkani. Pozornost si zaslouzi také
ultrazvukem vedend biopsie, jejiz vyhodu pfedstavuje pfima vizualizace 1éze, diky ¢emuz se

1ze snadnéji vyhnout okolnim kritickym strukturam, jako jsou nervy a cévy.

Vypocetni tomografie (CT)

Vypocetni tomografie ma pti zobrazovani sarkomti mekkych tkdni pouze omezenou
roli. V pfipad¢, Ze jsou stanoveny kontraindikace k provedeni magnetické rezonance, zlstava
CT jedinym feSenim pro dal$i podrobnéjsi vySetteni podezielé 1éze. CT vySetfeni ma zasadni
vyznam pro kontrolu a sledovani Sifeni urcitych typt STS. Jeho vyuZiti se vSak uplatiluje pfi
posuzovani vzdalenych metastaz, kupiikladu CT hrudniku slouzi k posouzeni plicnich
metastaz. V ptipadé, ze je léze ulozena pftili§ hluboko nebo neni mozna dobra vizualizace
dualezitych struktur pomoci ultrazvuku, je mozno pro vedeni biopsie zvolit CT. Jako ptiklad lze
uvést biopsii 1ézi v zadnim interkondylarnim zatezu kolena (Vibhakar, 2021).

CT je povazovano za relativné dostupnou metodu, diky niz se da v kratkém casovém
intervalu vysetfit pomérné¢ velky objem tkané. Zobrazené struktury I1ze rekonstruovat ve vice
rovinach a ptiblizit tak vzajemné vztahy k okolim strukturam. Je tfeba brat v potaz i nevyhody
tohoto vySetfeni, mezi néz patii vysoka radiacni zatéz pacienta a mozné alergické reakce po
podani kontrastni latky. CT ma oproti magnetické rezonanci nizsi rozliSovaci schopnost, av§ak
dokéze v mékkych tkanich lépe rozlisit kalcifikace a plyn, piipadné eroze kosti a periostalni

reakce (Lischke, 2020, s.21,22).
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Magneticka rezonance (MR)

Magneticka rezonance nevyzafuje, na rozdil od CT, Zzadné ionizujici zéafeni. Pies to
vSak poskytuje, co se ty¢e hodnoceni nddorové masy, zobrazeni mékkych tkani s nejlepSim
vnitinim kontrastem. MR zobrazuje jednotlivé struktury v n€kolika sekvencich a jeji vyuziti ma
uplatnéni jak pii predoperacnim, tak pii pooperacnim hodnoceni mékkotkanovych 1ézi.
Standartné se provadi nekontrastni MR, kterd je schopna poskytnout o tumoru dostatecné
informace. Pro pfesnéjsi rozliSeni mezi solidni, cystickou a nekrotickou ¢asti mize byt pouzita
kontrastni MR s kontrastni latkou na bazi gadolinia podavanou intravendzné (Vibhakar, 2021).
Diky vysokému kontrastu dokdze MR blize specifikovat umisténi a velikost tumoru a jeho
postaveni vic¢i okolnim strukturam (kosti, cévy, nervy, svaly). Taktéz dokaze relativné
spolehlivé urCit hladce ohranicené benigni 1éze, jako napt. lipom, hematom, neurofibrom,
ganglion, Bakerovu pseudocystu ¢i svalové poranéni. Nejasné vymezené jsou zpravidla okraje
malignich 1ézi, které proristaji do okolnich struktur a jejich velikost ptesahuje 5 cm. Jelikoz je

vvvvvv

vhodnéjsi modalitou CT (Lischke, 2020, s.23, 24).

Pozitronova emisni tomografie s vypocetni tomografii (PET/CT)

Zakladem pro pozitronovou emisni tomografii je metabolismus glukozy.
Nejpouzivanéj$im radioizotopem pii diagnostice pomoci PET/CT je fluor-18-deoxyglukéza
(FDQ), ta je nadorovou tkani vychytavana vice neZ ostatnimi buitkami. Neni vSak pravidlem,
ze nadmérné vychytavani FDG automaticky znamena pfitomnost nddoru, mize se jednat také
o nemaligni zanétlivé procesy. V jistych piipadech mize dojit k vysokému vychytavani FDG
benigni 1ézi nebo naopak nekteré maligni 1éze mohou vychytavat FDG jen velmi malo. Z tohoto
diivodu se nedd malignita bunék urcit pouze pomoci stupné vychytavani FDG. Vyuziti PET/CT
nadorové odpoveédi. PET/CT také Casto slouzi k doplnéni neurcitych nalezi na CT, MR nebo

UZ (Lischke, 2020, 5.28,29).
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3 LECBA SARKOMU MEKKYCH TKANI

Onkologicka 1écba je vzdy 1écbou multioborovou. Pacienti s indikovanymi sarkomy
mekkych tkani jsou odkazovani do specializovanych center, ve kterych je jim poskytovana
potiebna odborna péce. Jednotlivé typy sarkomi meékkych tkani jsou v mnoha ohledech
odlisné, z toho diivodu je tteba pfistupovat k jejich 1é€bé individualné. Hlavni rozdily lze
pozorovat v rychlosti ristu tumort a v jejich reakcich na chemoterapii ¢i radioterapii. VSechny
tyto faktory se odrazi mimo jiné i na prognéze onemocnéni. Pro uréeni ucinnosti 1écby jsou
stanoveny zakladni parametry, patii mezi né celkova doba pteziti, riziko vzniku metastaz a
doba, za kterou dojde k recidivé onemocnéni. U onemocnéni bez piitomnosti metastaz je
ustaleny lécebny postup nasledujici, nejprve se voli moznost resekce (chirurgické odstranéni
nadorového loziska) s naslednou pooperacni radioterapii nebo poopera¢ni chemoterapii.
Upravy lé¢ebného planu jsou zavislé na typu sarkomu a je mozné ménit pofadi jednotlivych
krokt 1écby. V jistych ptipadech miiZe byt pouZita neoadjuvantni radioterapie (chemoterapie),
tedy ozareni pfed samotnym chirurgickym odstranénim loziska (Novotny, 2012, 5s.231). Jestlize
je stupen malignity nadoru dostateéné nizky nebo byl cely nddor beze zbytkd odstranén je
mozn¢ radioterapii Upln€ vynechat. To stejné plati 1 u vysoce malignich povrchové ulozenych
nadoru, jenz byly odstranény s dostateéné velkymi okraji (Dangoor, 2016).

Kazdému pacientovi je dle stanovené diagndzy sestaven specificky lécebny plan.
Z hlediska vyvoje 1écebného planu je dilezité zohlednit tfi zakladni faktory — lokalni rozsiteni
nadoru, histologickou diagndézu a stadium vzdalenych metastaz (Ramu, 2017). Spravna lécba
by méla vést ke splnéni stanovenych terapeutickych cilti. Mezi ty hlavni patii dlouhodobé
pteziti pacienta, sniZeni rizika lokalni recidivy onemocnéni, co nejvétsi zachovani funkce
organu ¢i tkané a co nejmensi pocet tmrti v souvislosti s danym typem onemocnéni (Dangoor,
2016).

Po ukonceni 1éCby je dilezité pacienty i nadale sledovat, jelikoz véasné odhaleni lokalni
recidivy je z hlediska prognézy a nasledné 1é¢by zcela zdsadni. Pacientim jsou provadény
kontrolni RTG snimky plic spolu s klinickym vySetfenim v pravidelnych intervalech. Ke
vzniku relapsu dochazi u vysoce rizikovych pacientli nejcastéji v prubéhu 2-3 let. U pacientt
s niz§im rizikem se tato doba prodluzuje a riziko vzniku relapsu se snizuje. Misto nejcastéjSiho
vyskytu recidivy onemocnéni jsou bezpochyby plice. Prvni 2-3 roky je observace pacientl
s vysokym nadorovym gradem doporucena kazdé¢ 3-4 mésice. Dale az do patého roku od

ukonceni 1écby pokracuje sledovani v intervalu 4-6 mésicu (Lischke, 2020, s. 55).
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3.1 Chirurgicka lé¢ba

Chirurgické odstranéni nadorové 1éze je standardni léebnou modalitou u
lokalizovanych sarkomli mékkych tkani, tedy u tumord bez pfitomnosti metastaz. V idedlnim
ptipadé dochazi k Gplné resekci nadoru s dostatecnym lemem okolni zdravé tkdn€ (cca 1 cm)
(Dangoor, 2016). Resekéni okraje mohou byt trojiho typu — pozitivni, t€sné a negativni.
Pozitivni resekéni okraj znamend, Ze se v okraji resekatu nachazi nadorové buiiky. Pokud neni
ptitomnost nadorovych bunék v resekénim okraji potvrzena a lem okolni zdravé tkané je vétsi
nez 1 mm, jedna se o negativni resek¢ni okraje. Poslednim typem jsou tésné resekéni okraje,
kter¢ jsou taktéz bez pritomnosti malignich bun¢k, avSak lem zdravé tkané€ je mensi nez 1 mm
(Zednikova, 2015).

Po resekcei je odstranéna tkan poslana na histologické vySettent, které potvrdi, jestli bylo
odstranéno vSe, co odstranéno byt mélo. Pokud se vSak u pacienta potvrdi neplanovana
pozitivni rezerva, je nutno provést opakovanou excizi. Pokud by k opakované excizi nedoslo a
v téle pacienta by zUstala, byt’ jen mikroskopickd zbytkova ¢ast tumoru, progndza onemocnéni
by byla velice $patnd a lokélni kontrola tumoru by nebyla mozna. U atypickych lipomatéznich
nadord se uvadi jako nejvhodnéjsi chirurgicka metoda z hlediska ziskani nasledné lokalni
kontroly, planovana okrajova excize. Amputace piedstavuje u sarkomi tohoto typu
chirurgickou metodu s nejvyssi Sanci na vylé€eni (Dangoor, 2016). Jeji volba vSak nastava
pouze v pfipadé, ze neni mozno provést resekci se soucasnym zachovanim plné funkcni
koncetiny. U vysoce malignich sarkom mékkych tkani se lze takto radikalnimu vykonu
vyhnout diky zafazeni neoadjuvantni chemoterapie pied chirurgicky vykon, to stejné plati i u
STS u déti a dospivajicich (Novotny, 2012, s. 232). To, v jaké mife 1ze tumor odstranit hodnoti
chirurg se zamétenim na STS spolu s onkologem se stejnym zaméfenim. Faktory ovlivitujici
moznost resekce jsou predevsim anatomickd lokalizace nddoru, stddium nadoru a dalsi
pridruzend onemocnéni (Dangoor, 2016). Vhodnost resekce se odviji od anatomickych a
funk¢nich podminek tkané. Pokud se nadorova tkan nachazi v tésné blizkosti cév ¢i nervii, neni
resekce celého anatomického oddilu podminkou radikality vykonu. V takovychto pfipadech se
voli pouze odstranéni zevnich vrstev cév a nervi, tedy adventicie nebo perineuria. Radikality
vykonu neni tieba dosdhnout ani u koncetinovych sarkomi mékkych tkani, u kterych se
uptfednostnuji chirurgické metody zachovavajici celou koncetinu. Rizikova mista jsou

oznacovana pomoci klipt zavadénych do operovanych oblasti. (Novotny, 2012, s. 231, 232)
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3.2 Izolovana perfuze koncetin (ILP)

Izolovana perfuze koncetin ma za cil zmenSit velikost potencidlné resekabilnich
koncetinovych nadort, u kterych by hrozila amputace. ILP je dilezitym dopliikem chirurgické
1écby v mistech, kde neni mozné aplikovat dalsi radioterapii a je tfeba minimalizovat riziko
lokalni recidivy. Pacientim je prostfednictvim arterialni zilni kanyly poddvana hypertermicka
vysokodavkova chemoterapie (melfalan v kombinaci s toxickym cytokinem TNF-a)) (Dangoor,
2016). Tkan je zahfivana na cilovou teplotu 39-40°C. Tato metoda je primarné vyuzivana
v 1é¢bé malignich melanomi. Vybér pacienti je vSak velice striktni. Vyhodou je nejen vysoka
klinicka odpovéd’, ale také moznost opakovaného pouziti a soubézna aplikace systémové
chemoterapie. U jedincl s neresekabilnim sarkomem ¢i resekabilnim, avSak za cenu amputace,
byla studiemi potvrzena klinickd odpovéd’ v 63-91 %. Potencidl je u této 1écebné modality

veliky, aviak jeji vyuziti v CR nema zatim moc velké zastoupeni (Lischke, 2020, s. 95).

3.3 Chemoterapie

Chemoterapie se Casto kombinuje s jinymi lécebnymi modalitami, a to zejména
s radioterapii a chirurgickym vykonem. Chemoterapie mize byt v 1é€ebném planu zafazena
neoadjuvantné i adjuvantné. U¢innost neoadjuvantni chemoterapie v 1é¢bé lokalizovanych
sarkom mékkych tkani byla prokézana v rdmci snizeni rizika relapsu onemocnéni. Jestlize
neni u nddoru mozna resekce, prichazi na fadu volba paliativni chemoterapie, jejimz cilem je
zamezit progresi onemocnéni a prodlouzit dobu pieziti (Novotny, 2012, s. 232). Pii zvazovani
chemoterapie je tfeba prihliZet na v€k pacienta, ptipadna pfidruzena onemocnéni a v neposledni
fad¢ histologicky podtyp tumoru, k némuz se vaze rozdilnd chemosenzitivita. Adjuvantni
chemoterapie byva nejéastéji volena v pripadech se Spatnou mistni kontrolou nadoru nebo pii
zvysSeném riziku rozvoje metastatického onemocnéni (Dangoor, 2016). Chemoterapie nepatii
v ramci sarkomt mekkych tkani mezi standardni 1écebnou modalitu. Indikovana byva zejména
zdatnym pacientiim, kterym byl diagnostikovan tumor s vysokym rizikem umrti. Nadorem,
ktery je vhodny pro indikaci chemoterapie je napt. angiosarkom. U sarkom tohoto typu vznika
velké riziko lokalni a metastatické recidivy a jeho chemosenzitivita je vysoka. Chemoterapie je

doplitkova lécba, nikdy by neméla plné nahrazovat chirurgicky vykonu (Gronchi, 2021).
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4 RADIOTERAPIE A JEJi ROLE VLECBE SARKOMU
MEKKYCH TKANi{

V 1é¢bé sarkomit mékkych tkani je radioterapie jednou ze zakladnich 1écebnych
modalit. Metodou prvni volby je 1écba chirurgicka, ktera je radioterapii Casto dopliiovana. Diky
kombinaci radioterapie s konCetinu zachovavajicimi chirurgickymi vykony byla Uspésnost
zajiSténi lokalni kontroly 90 %. OvSem u sarkomi retroperitonea je kombinace téchto dvou
modalit Gispé$nd pouze u 60 % piipadd. U inoperabilnich nddord ma radioterapie vyznam
paliativni. Aplikovana mize byt samostatn¢ nebo v kombinaci se systémovou terapii. (Lischke,
2020, s. 46). Primarnim cilem radioterapie je zlepSeni lokalni kontroly nadoru. Zpravidla se
radioterapie pouziva pro hluboce uloZené tumory o velikosti véts$i nez 5 cm s vysSim stupném
malignity (G2 — G3). K jejimu pouziti ale dochéazi i u hluboce ulozenych nadortt mensich nez
5 cm s nizkym stupném malignity. Dale pro tumory rostouci na povrchu téla, které jsou vétsi
nez 5 cm a jejich stupen malignity mize byt nizky i vysoky. Multidisciplindrni zvaZzeni indikace
radioterapie je vhodné zvolit u hluboce uloZenych nadori, které jsou vétsi nez 5 cm a maji nizky
stupen malignity (Slampa, 2014, s. 283).

Sbérem dat z vicero studii bylo prokdzano, ze radioterapie snizuje pocet lokalnich
recidiv STS trupu, koncetin, hlavy a krku. U sarkomii retroperitonea bylo kromé redukce
lokalnich recidiv prokazano i prodlouZeni doby celkového preziti. Studie navic potvrdily, ze po
absolvovani piedoperacni radioterapie je riziko vzniku pozdni toxicity (otoky, tuhnuti kloubt,
fibréza, fraktury kosti) a lokalni recidivy mensi. Pro pacienty s vysoce malignimi STS koncetin
a stény trupu je z hlediska zajiSténi lokalni kontroly a prodlouzeni doby pieziti nejlepsi 1éCebny
postup nésledujici:

1. indikace chemoradioterapie
2. excize nadorového loziska

3. pooperacni chemoterapie (Lischke, 2020, s. 46).
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4.1 Obecna charakteristika radioterapie

Radioterapie neboli lé¢ba ionizujicim zéafenim je jednou ze zakladnich moznosti
protinddorové 1é¢by. Podstupuje ji 50-70 % onkologicky nemocnych pacientt. Uginky
radioterapie lze vyuzit nejen v I1écbé zhoubnych nddord, ale také v1écbeé nékterych
nenadorovych stavil — typickym ptikladem jsou patni ostruhy (Addam, 2011, s.113, 117).

Rozvoj radioterapie byl zaznamenan zejména v poslednich dvaceti letech. Dopomohlo
tomu predevs§im zavadéni modernich pldnovacich systému a technologické pokroky — vyvoj
novych diagnostickych zobrazovacich metod, jako je vypocetni tomografie (CT), magneticka
rezonance (MR) nebo pozitronova emisni tomografie (PET) (Cervend, 2017). Dilezitost
radioterapie v mezioborové 1€cbé stale roste, predevsim diky jiz zminénym technologickym
pokrokiim. K nejvyznamnéj§im pokroktm, které¢ vedly k vyraznému zlepSeni kvality 1écby
pacientdl, patii za poslednich dvacet let radioterapie fizend obrazem (IGRT), radioterapie s
modulovanou intenzitou svazku (IMRT) a stereotaktické ozateni (Cammelli, 2021).
Neopomenutelnym faktorem, ovlivitujicim pokrok radioterapie, jsou také nové poznatky
v oblasti radiobiologie. SniZeni radia¢ni zatéze na okolni zdravé tkané patii spolu se

zachovanim terapeutického uéinku k trvalym ciliim moderni radioterapie (Slampa, 2020).

Priméarni rozdéleni radioterapie

Teleradioterapie a brachyradioterapie pfedstavuji obecné déleni radioterapie, jedna se o
rozdéleni podle polohy zdroje zafeni. Pro toto déleni je primarné dulezité, v jaké vzdalenosti
od pacienta (od osy rotace ozatovaciho piistroje) se zdroj zafeni nachazi. Pii teleradioterapii,
jinymi slovy fe¢eno zevni radioterapii, se zdroj zafeni nachazi ve vzdalenosti 80-100 cm od téla
pacienta. Nejbéznéjsim zdrojem fotonového a elektronového zafeni, pouzivanym pro zevni RT,
je vdne$ni dobé¢ linearni urychlova¢. Mezi dal$i patii naptiklad radioizotopové ozatovace
fungujici na principu rozpadu jadra radioizotopu nebo terapeutické rentgenové piistroje
pouzivané obzvlasté v 1é€bé nenddorovych onemocnéni (Novotny, 2012, 5.27).

Brachyradioterapie (brachyterapie) pfedstavuje, na rozdil od vySe zminované
teleradioterapie, ozatfovani na kratkou vzdalenost. Jde tedy o vpraveni uzavieného zdroje zareni
do nadorové tkané ¢i do jeji tésné blizkosti, a to pomoci ptedem zavedenych aplikatord (metoda
afterloadingu). Pii brachyterapii je mozné dodat do cilového objemu vétsi davku zéteni
v krat§im Case nez pii zevni radioterapii a zaroven tak zajistit mensi ozafeni okolni zdravé
tkan¢. Vlastnosti brachyterapie jsou v§ak vhodné spiSe pro ozafovani malych, ohranic¢enych a

snadno pfistupnych nadord. Déleni brachyterapie se odviji od mista a zptisobu aplikace zdroje
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zateni. Lze ji tudiz rozdé€lit na intrakavitarni, intraluminérni, intersticialni a povrchovou. Zdroje
zafeni se ve veétSin¢ piipadt zavadi pouze docasné, je vSak mozné vyuzit i moZznosti

permanentni aplikace (Adam, 2011, s.113, 115).

Klinicka aplikace radioterapie

Protinadorova 1écba je ve vétSin€ pripadti multidisciplinarnim procesem a radioterapie
je jeho nedilnou soucasti. Podle kyzeného efektu lze radioterapii rozdélit na radikalni
(kurativni) a paliativni. Zamérem radikalni radioterapie je zajiSténi co mozna nejvyssiho stupné
lokalni kontroly nadoru a s tim spojené vyléceni pacienta. Oproti tomu v paliativni radioterapii
neni hlavnim cilem pacienta vylécit, ale zmirnit ¢i Giplné odstranit ptiznaky jeho onemocnéni.
Tim lze nemocnému zajistit vyssi kvalitu Zivota (Slampa, 2014, s. 23, 308).

Radioterapie byva casto kombinovéana s dalS§imi léebnymi modalitami, jako jsou
chemoterapie ¢i chirurgicky vykon. Jednotlivé 1écebné modality mohou byt pouZzity v rizném
potadi nebo 1 soucasné. Neoadjuvantni radioterapie ma za cil zmensit tumor pred primarnim
léCebnym vykonem, kterym byva nejCastéji chirurgické odstranéni nadoru. ZmenSenim
velikosti tumoru 1ze zajistit lepsi operabilitu a ptipadné 1 zmensit rozsah operacniho vykonu.
Soucasna aplikace neoadjuvantni radioterapie spolu s chemoterapii se nazyva konkomitantni
chemoradioterapie. Jejim cilem je snizit riziko vzniku vzdalenych metastaz.

Aplikace adjuvantni radioterapie je do lécebného planu zafazena az po chirurgickém
odstranéni nadorového loZiska nebo po piipadné systémové 1écbe. Hlavnim cilem je vymytit
ptipadné mikroskopické zbytky tumoru. Diky tomu lze snizit riziko relapsu onemocnéni a
pripadné prodlouzit celkovou dobu pieziti nemocného. Mezi chirurgické vykony, po nichz byva

adjuvantni radioterapie zatazena patii naptiklad resekce STS (Adam, 2011, 5.116).

Ozarované objemy a frakcionace

Radioterapie je ve vétsiné pripadi metodou regionalni 1é¢by. Jelikoz dochazi k ozareni
jen urcité Casti pacientova téla, je dulezité zajistit, aby byla ve tkdni mozna co nejlepsi orientace.
K tomu slouzi stanoveni objemt ozafované tkdn€. Pfesné urceni cilovych objemi slouzi mimo
jiné k tomu, aby byla davka na okolni zdravé tkan¢ minimalni a radioterapie ziistala i pies to co
nejefektivnéjsi. Urcuji se tii typy objem, a to GTV (gross tumor volume), CTV (clinical target
volume) a PTV (planning target volume). Pro vysledky ozatovani je nejdulezitéjsi CTV neboli
klinicky cilovy objem, ktery znazornuje vSe, co ma byt ozaieno, tedy jak tkan nadorovou, tak
tkan, u niz je potencialni riziko postiZzeni. Pfi samotném ozafovani se vSak spiSe setkavame

spojmem PTV, tedy planovaci cilovy objem. Ten zahrnuje celou oblast CTV, a navic
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zohlediiuje pohyblivost tumoru ¢i neptfesnosti v nastaveni polohy pacienta (Novotny, 2012,
s5.26).

K tomu, aby bylo mozné dosdhnout dostatecné velkého biologického ucinku na
nadorovou tkan a soucasné co nejvice Setiit tkdn€ zdravé slouzi frakcionace. Frakcionace tedy
znamena rozdéleni celkové davky zareni na davky dil¢i, tzv. frakce. K dispozici jsou rtizna
frakcionacni schémata, nejpouzivanéjSim z nich je normofrakcionace. Dochazi k rozdé€leni
celkové davky 60—70 Gy na jednotlivé frakce o velikosti 1,8-2,0 Gy. Aplikovano je vétSinou
pét po sobé jdoucich frakci v jednom tydnu s n€kolikatydennim opakovanim (Adam, 2011,

5.113).

Nezadouci ucinky radioterapie

Ptestoze v ramci radioterapie dochazi k neustalé optimalizaci a modernizaci piistrojové
techniky, nelze zcela zabranit negativnimu plisobeni zafeni na zdravé tkané. Kazdé ozareni tak
predstavuje riziko vzniku nezadoucich u¢inkd. Jejich vznik souvisi s celkovou davkou zaieni,
frakcionaci a dobou, po kterou byl pacient zafeni vystavovan. D¢Eli se podle rozsahu a doby
nastupu. Z hlediska rozsahu se rozliSuji nezddouci u€inky systémové a lokélni. Mezi systémové
patii unava, nevolnost, zvraceni, nechutenstvi ¢i psychické zmény. Obvykle se vyskytuji u
ozafovani vétSich objeml. Vyskyt lokalnich nezadoucich u¢inkli je omezen pouze na danou
ozafovanou oblast. Podle doby nastupu jsou nezadouci G¢inky rozdéleny na akutni, pozdni a
velmi pozdni.

Akutni nezddouci ucinky se mohou projevit jiz v prub¢hu lécby zafenim nebo do tii
mésict od jejiho ukonceni. V nejvétsi mie dochazi k jejich projevu na sliznicich a ktizi. Mezi
nejcastéjsi akutni projevy patii radiodermatitida, alopecie, kolitida, cystitida, pneumonitida,
mukozitida a mnoho dalSich. Tyto zmény jsou na rozdil od téch pozdnich 1écCitelné, reverzibilni.
K nastupu pozdnich nezadoucich G¢inkli dochézi s odstupem néckolika tydnli, mésicti nebo
dokonce i let od ukoncéeni 1écby zafenim, maximalné vSak do 3 let. Jejich vznik mtize nastat
nahle nebo muze byt postupny. Jedna se piredev§im o zmény v pojivové ¢i nervové tkani,
v cévach, plicich, ledvinach, srdci, svalech nebo jatrech. Konkrétné jsou to napt. fibrotické
zmény kize, podkozi, moCového méchyfe, dale lymfedémy, atrofie pokozky, katarakta,
myelopatie, nefropatie, osteopordza, chronicky vied atd. Posledni skupinou jsou velmi pozdni
nezadouci ucinky, které se mohou zacit projevovat az po n¢kolika letech od ukonceni ozareni
(5-15 let). Do této skupiny se fadi pfedevsim vznik sekunddrnich malignit — napt. sekundarni
nador prsu u détskych pacientti s Hodgkinovou chorobou (Addam, 2011, s. 122, 123). 30-50 %

jedinct, ktefi podstoupili radioterapii v détském ¢i adolescentnim véku, se i tficet let po jejim
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ukonceni potyka se zdvaznymi velmi pozdnimi nezadoucimi u€inky (Kubes, 2019). Existuje
nekolik faktord, které mohou vznik nezddoucich ucinka ovlivnit. Primarné je potfeba zaméfit
se na vybér spravného frakcionaéniho schématu. Déle neozatovat zbytecné velké mnozstvi
okolni zdravé tkdn¢ a také je tfeba brat ohled i na ptipadné komorbidity, vék pacienta a jeho

individualni citlivost (Adam, 2011, s. 123).

4.2  Definitivni radioterapie

Samostatné pouziti radioterapie neni u sarkomti mékkych tkani obvyklé. Definitivni RT
se indikuje u STS, které jsou povazovany za inoperabilni, pfedevSim kvili své lokalizaci ¢i
lokalni invazi. DalSim divodem jeji indikace mtze byt riziko Spatného funkéniho vysledku
chirurgického vyklonu nebo pokud zdravotni stav pacienta nedovoluje provést operaci. V
takovych ptfipadech mize definitivni radioterapie poskytnout udrzitelnou remisi, mira lokalni
recidivy je vSak vysoka. Vysledky maji zjevnou spojitost s velikosti nadoru, stupném malignity
a davkou zareni. U této formy radioterapie mohou byt pouZity velmi vysoké davky zateni
v rozmezi 60-80 Gy. Pacientim, ktefi trpi vyznamnymi Zivot limitujicimi komorbiditami lze

aplikovat samostatnou RT v nizsich (paliativnich) davkach zateni (Dangoor, 2016).

4.3 Adjuvantni radioterapie

Jak jiz bylo uvedeno vysSe, radioterapie je Casto kombinovana s jinymi lécebnymi
modalitami, nejcastéji se jednd o chirurgicky vykon a nésledné chemoterapii. K indikaci
adjuvantni radioterapie dochazi predevsim po Sirokych resekcich, kdy nebylo mozné odstranit
cely nador spolu s jeho makroskopickymi zbytky a okolni tkani, ve které byl nador ulozen.
Sarkomy jsou obecné povazovany za radiorezistentni tumory, z toho diivodu jsou do cilového
objemu aplikovany vysoké davky zareni. Celkovd davka se pohybuje mezi 60-66 Gy. Na
primarni tumor se aplikuje davka 50 Gy a po cileném zmenSeni tumoru se podle resekénich
okrajui ur¢i dopliujici davka zateni. Pfi negativnich okrajich je to davka o velikosti 10-16 Gy.
V ptipadé mikroskopicky pozitivnich okraji pfichazi na fadu boost 16-20 Gy. Pokud jsou
resekéni okraje makroskopicky pozitivni je dopliujici davka 20-26 Gy. Obvykle se voli
ozafovani normofrakcionaci, tedy 1,8-2,0 Gy pétkrat tydné (Slampa, 2014, s. 283). Pooperaéni
radioterapie zvysuje lokalni kontrolu nadoru u pacientl s pozitivnimi resekénimi okraji. Jeji
nevyhodou je ovSem ozafeni vétSiho objemu vysSimi ddvkami a s tim spojeny nartst vyskytu

pozdnich komplikaci (Lischke, 2020, s. 46).
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4.4 Neoadjuvantni radioterapie

Ptedoperacni ozarfeni je doporuovano u tumoril s vétSim objemem. Mezi vyhody
neoadjuvantni radioterapie patii kratSi doba 1éCby, nizSi celkova davka, snizeni rizika
diseminace v prubéhu operace, niz$i pozdni toxicita a =zlepSeni funkce koncetiny.
pfedoperacniho ozateni STS na dolnich koncetindch) a nedostatecnost celkové davky (Lischke,
2020, s. 46). V ramci neoadjuvantniho ozéfeni je celkova davka, ve srovnani s adjuvantnim
ozafenim mensi. Aplikuje se celkova davka 40-55 Gy, kterd ma za cil zmenSeni tumoru.
V zavislosti na resekénich okrajich mtze byt tato davka nasledné doplnéna intraoperacnim

nebo poopera¢nim boostem. Velikost dopliikové davky se pohybuje v rozmezi 16-20 Gy.

4.5 Brachyradioterapie (BRT)

Brachyradioterapie je nejcastéji indikovana u koncetinovych sarkomt jako poopera¢ni
adjuvantni 1é¢ba. Do lécebného planu ji lze zaradit samostatné jako adjuvantni 1é¢bu nebo
v kombinaci se zevnim ozafenim. S brachyterapeutickym ozafovanim lze zacit az po uplynuti
5 dni od operace, jinak by mohlo hrozit Spatné hojeni operaéni rany (Novotny, 2012, s. 236).
V adjuvantni 1écb¢ casto dochazi ke kombinaci BRT se zevni RT. V takovém piipade se
brachyterapie aplikuje pted teleradioterapii v ddvee 8x3,0 Gy dvakrat denné. Zevni ozafeni je
nasledn¢ aplikovano v celkové davce 40-50 Gy. Pokud je BRT indikovana jako samostatna
adjuvantni lécba, aplikuje se zpravidla celkova davka 45 Gy v jednotlivych HDR frakcich 3,0-
4,0 Gy. Samostatné¢ je mozné brachyterapii indikovat u stfedné a vysoce malignich
koncetinovych STS, u recidiv v jiz ozafeném terénu nebo u recidiv po jiz provedené resekci.
V téchto ptipadech se frakcionace a davka uréuji individualng (Slampa, 2014, 5. 284). Vyhodou
brachyterapie je bezesporu aplikace vysoké davky s maximalni piesnosti pfi soucasném ozareni
malého objemu tkané. S tim souvisi celkové nizsi ozateni okolnich zdravych tkani, kratsi cas
aplikace zafeni a snizeni rizika repopulace nadorovych bun¢k. Kontraindikaci pro provedeni
brachyterapeutického ozafeni je umisténi nadoru v blizkosti nervového cévniho svazku,
nedostate¢né pokryti cilového objemu, neradikalni chirurgické vykony a tumor prorustajici do
ktze. ZlepSeni lokalni kontroly nadoru bylo diky randomizované studii potvrzeno u 82 %
pacientll s diagnostikovanym STS trupu ¢i koncetin, ktefi podstoupili pooperacni BRT

(Lischke, 2020, s. 48).
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4.6 Boost

Do jednoho lé¢ebného planu nelze soucasné zaradit piredoperacni i pooperaéni RT
v plnych celkovych davkach. Lze ovSem nejprve ozarit nadorové lozisko piredoperacné a po
excizi a nasledném zhojeni rany lozisko dozafit pomoci tzv. boostu. Boost se vyuziva
v kombinaci s neoadjuvantnim ozaifenim. Zamérem je snizeni rizika recidivy, jestlize nedoslo
k radikalni resekci primarniho tumoru. Toto dodatkové ozareni by mélo byt aplikovano do 8.
tydne od provedeni excize. V pfipad¢, Ze by byl tento interval del$i, mohlo by v misté excize
dojit k pozdni fibréze a proliferaci nadorovych bunék. OvSem u dobie diferencovaného
liposarkomu s nizkym stupném malignity nebyl pozitivni vliv boostu nijak prokazan. Boost
nema zadny vliv na zaklddani vzdalenych metastdz ani na mortalitu, navic je spojen s vyS§im
rizikem vzniku pozdnich nezadoucich ucinkl. Jeho indikace by méla byt vzdy dikladné

zvazena, jelikoz jeho 1éCebny efekt je stale nejisty (Lischke, 2020, s. 46, 51).

4.7 Moderni radioterapeutické metody

V poslednich desetiletich byly zavedeny nové moderni radioterapeutické techniky,
které pomohly vylepsit 1écebné vysledky a vyznamné snizit toxicitu spojenou s iradiaci. Mezi
moderni techniky se fadi radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (IMRT), obrazem
tizena radioterapie (IGRT), intraoperacni radioterapie (IORT) a protonova terapie (PT) (Wang,
2014).

Trojrozmérna konformni radioterapie (3D-CRT)

3D-CRT je v dnesni dobé jiz bézné pouzivanou ozatfovaci technikou. Snahou této
metody je uzpusobit ozafovany objem trojrozmérnému a nepravidelnému tvaru cilového
objemu. Tim, Ze dochazi k ozafovani cilového objemu s minimalnim lemem, je pozvednuta
urovei Setfeni okolnich zdravych tkani, a navic je mozno aplikovat do cilového objemu vétsi
davku zéfeni. K tomu, aby mohla byt 3D-CRT provedena, je nutno naplanovat ozafeni pomoci
CT, MR, PET - tedy trojrozmérnych zobrazovacich metod. Konformni radioterapie je
zakladem pro spoustu dal§ich modernich ozafovacich technik, jako je IGRT, IMRT nebo také
stereotakticka radioterapie (Adam, 2011, s.113).
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Radioterapie fizena obrazem (IGRT)

IGRT slouzi k presnému zaméteni svazkii na ozafovaci. V pribéhu ozafovani dochazi
k pravidelnym kontroldm polohy pacienta, ¢imz lze zabranit vzniku nezadoucich odchylek
v nastaveni pacienta. Poloha pacienta je pro spravnost ozafeni velice dulezitd. Je proto nutné,
aby byl pacient pokazdé uveden do stejné polohy, ve které byl pii planovani ozareni. K
odchyleni znastavené polohy muze dojit pfi Spatném nastaveni, pohybu pacienta nebo
v souvislosti s dychanim ¢&i plnénim organti (Slampa, 2020). Jestlize dojde ke zméné velikosti
primarniho tumoru, IGRT dokéZe poupravit ozafovaci plan a ptizptsobit ho aktudlnim zméndm
— adaptivni radioterapie. Aplikace davky zéfeni je pomoci IGRT techniky piesnéjsi, celkové
vysledky radioterapie jsou lepsi, soucasné riziko vzniku pozdni toxicity je nizsi (Lischke, 2020,

s. 48).

Radioterapie s modulovanou intenzitou svazku (IMRT)

IMRT dokaze ptesné kopirovat tvar ozafovaného objemu a ménit tak intenzitu svazku
v prub¢hu aplikace zatreni. Diky modulaci intenzity svazku dochézi k lepSimu rozlozeni davky
v cilovém objemu a Setfeni okolni zdravé tkané. Uplatiiuje se zejména v blizkosti rizikovych
organt — RT hlavy a krku, RT prostaty, RT rekta (Slampa, 2020). U IMRT je ve srovnani s 3D
konformni radioterapii niz$i riziko vzniku pozdnich nezadoucich u€inki - napft. ztuhnuti kloubti
nebo otok koncetiny. Na zaklad¢ vysledkli od 41 pacientt, ktetfi podstoupili pooperacni 1€cbu
zatfenim pomoci IMRT techniky, byla provedena retrospektivni analyza. Po 5 letech od
ukonceni 1é€by zatfenim a bez ptihlédnuti na radikalitu vykonu prokézaly vysledky miru lokalni
kontroly 94 %. Vyhodou piedopera¢ni IMRT je snizeni rizika vzniku komplikaci pfi hojeni
operacni rany. (Lischke, 2020, s. 47).

Stereotakticka radioterapie

Stereotaktickd radioterapie se nejCastéji pouziva piiozafovani intrakranidlnich a
extrakranidlnich nadorovych lozisek. Jejim principem je stereotaxe neboli pfesné zaméieni
cilového objemu pomoci trojrozmérnych vypocti a zobrazeni pomoci MR nebo CT (Adam,
2011, s.114). Jestlize je poloha a velikost nadoru vyhovujici, 1ze provést 1écbu vysokymi
davkami a vyrazné tak snizit poCet opakovani ozareni. Diive se rozliSovala stereotakticka
radioterapie a radiochirurgie, v dneSni dob¢ se vSak tyto dvé metody prakticky nerozliSuji.
Stereotakticka radiochirurgie predstavuje ozareni nddorového loZiska velmi vysokou davkou
zafeni, a to pouze v jedné frakci. Je vSak nesmirné dilezité dodrzet piesnost ozatreni. Vysoka

davka zateni musi byt dopravena presné tam, kam dopravena byt ma. K tomu slouzi mimo jiné
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fixatni pomucky. Pfi 1é¢bé intrakranialnich nadort dochazi k fixaci pomoci masky vyrobené
kazdému pacientovi na miru. Tyto fixa¢ni masky nahradily dfive pouzivany fixa¢ni ram, ktery
byl invazivné pfipevnén Srouby do hlavy pacienta. Extrakranidlni stereotaktické radioterapie
(radiochirurgie) lze pouZit pii 1écbé naddorh v plicich, panvi, skeletu, jatrech ¢i v dutin€ bfisni.
Jedna se jak o 1é¢bu kurativni, pfedevsim plicni nadory, tak i 1é¢bu paliativni — metastaticka
loziska (Slampa, 2020). Vyuziti stereotaktické radioterapie naslo v poslednich desetiletich své
uplatnéni v 1€cbé plicnich metastdz STS. Plice jsou u této skupiny tumort nejcastéjSim mistem
vzniku vzdalenych metastaz. Pouziti stereotaktické radioterapie prokazalo skvélou lokalni
kontrolu s nadéjnym celkovym pfezitim, to vSe za soucasné minimalni toxicity organismu

(Dhakal, 2012).

4D-konformni radioterapie

4D-konformni radioterapie umoziluje ptizpusobit ozaieni fyziologickym pohyblim.
Data potiebna k naplanovani a provedeni tohoto typu ozafeni se ziskavaji ze 4D CT vySetieni.
Dobrym piikladem vyuziti 4D-konformni radioterapie je 1écba plicnich nadori. V souvislosti
s touto technikou je mozné provadét ozateni cilového objemu s maximalnim moznym Setfenim
okolnich zdravych tkani pomoci metody tizeného dychéni (respiratory gating). Ta zajistuje
aplikaci zafeni pouze v danych fazich dychaciho cyklu a snizuje tak pohyblivost nadoru béhem

ozéteni (Adam, 2011, s.114).

Protonova terapie (PT)

Protonova terapie znaci vysoce specializovanou metodu 1é¢by ionizujicim zafenim,
ktera je charakteristické odliSnou tkanovou absorpci zafeni. Jejim cilem je dodéani vysoké davky
zateni do cilového objemu za soucasné minimalizace davky na okolni zdravé tkané (Dangoor,
2016). PT vyuziva urychlené protony, jejichz zasadni fyzikalni vlastnosti je pfedani vétSinové
casti energie do tkani az ke konci své drahy. Oproti fotonové terapii predd protonovy svazek na
povrchu téla pouze malou davku zafeni a postupnym prostupovanim do hloubky tato davka
roste az do Uplného maxima, které se nachazi v cilovém objemu (oblast Braggova piku).
Jakmile protonovy svazek projde cilovym objemem, uz Zadnou energii nepiedava. To vede ve
srovnani s moderni fotonovou radioterapii k men§imu zatizeni okolnich zdravych tkani, pfi
soucasném zachovani u¢inku v oblasti cilového objemu (Kubes, 2019). Na poli mediciny se PT
poprvé objevila v 50. letech minulého stoleti a do budoucna by mohla hrat velkou roli ve
zlepSeni 1éCby ionizujicim zafenim. Avsak jeji rizika a finan¢ni nékladnost jsou stale dosti

vysoka. Do budoucna by mohla ptevladat v 1é¢bé nadortt mozku, patete ¢i nadorti détského
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véku. Prozatim vSak zlistdva v pozadi terapie fotonové a predpoklada se, ze jeji prevazujici
pozici prozatim nepfevezme (Slampa, 2020). Pro protonovou radioterapii se jevi jako vhodné
napf. retroperitonedlni STS. Davka fotonové radioterapie je u téchto nadori limitovana rizikem
vzniku toxicity, proto se PT jevi jako vhodnéjsi predevsim z hlediska dozimetrie. Zkusenosti
s PT jsou v této oblasti zatim velmi malé, vzhledem k malému poctu pacientii s touto diagndézou
(Kubes, 2019). Mezi dalsi indikace patii sarkomy détského véku, kostni sarkomy, sarkomy
uloZzené v oblasti baze lebni, retroperitonedlni sarkomy a paraspinalné ulozené sarkomy

(Lischke, 2020, s. 49).

Intraoperacni elektronova radioterapie (IOERT)

IOERT umoznuje dodat do cilového objemu potifebnou davku zafeni béhem operacniho
vykonu. Nejcastéji se pouziva pro 1é¢bu retroperitoneédlnich sarkomi a pti 1€cb€ koncetinovych
1ézi, u kterych vykazuje skvélou lokélni kontrolu. Nerandomizovana studie na malé skupiné
pacientd, ktefi nejprve podstoupili piedoperacni zevni ozafeni stiedni davkou 45 Gy a nasledné
totalni resekci nadorové 1éze s vyuzitim IOERT déavkou 10-20 Gy prokazala miru lokalni
kontroly 83 %. V ptipadech, kdy nebyla IOERT pouZita, dosahla mira lokalni kontroly 61 %.
Jeji i€innost v 1écbe sarkomit mekkych tkani vSak nelze pfesné definovat, jelikoz je ve vétSing
pripadl pouzivana v kombinaci s predoperacni zevni radioterapii. K posouzeni jednotlivych

modalit by byly tfeba vysledky z randomizovanych studii (Tiong, 2016).
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5 VYBRANE SARKOMY MEKKYCH TKANI

5.1 Koncetinové mékkotkanové sarkomy

Koncetiny jsou nejcastéjSim mistem vyskytu sarkomi mékkych tkéni, a to v 50-70 %
vSech sarkomil. Z celkového poctu lokalizovanych koncetinovych STS se pfiblizné¢ 75 %
vyskytuje na dolnich koncetinach a zbylych 25 % na hornich koncetinach. Projevuji se jako
nebolestiveé rezistence rostouci centrifugalné riznou rychlosti. Vyrtistat mohou z anatomického
mista bez pfirozenych anatomickych bariér (podkozi nebo mezisvalova vrstva) nebo mezi
kompartmenty. Priméarné se déli do dvou skupin:

1. povrchove ulozené sarkomy

2. hluboce ulozené neboli intermuskularni sarkomy

Diagnostika

Diagnostika vychazi z klinickych, histopatologickych a radiologickych vysetieni.
Hlavni prikaz onemocnéni stanovuje biopsie podezielého loziska vétstho nez 5 cm.
Doporucuje se odbér alespon tiech reprezentativnich vzorki, kazdy z jiné oblasti tumoru, ale
vSechny ze stejného mista vpichu. U povrchové ulozenych tumorti mensich nez 5 cm Ize zvolit
odstranéni nadoru exstirpaci s dostatecnym lemem okolni zdravé tkané. V takovém piipade
musi byt misto exstirpace oznaceno stehem, kvtli ptipadné dalsi resekci. K odliSeni malignich
a benignich 1ézi slouzi kromé& histologického vySetfeni primarné¢ zobrazovaci metody.
Me¢kkotkanové tumory dokaze nejlépe zobrazit magnetickd rezonance, kterd byva doplnéna
stagingovym CT vySetfenim hrudniku. CT vySetieni dokaze mimo jiné odhalit kostni postizeni.
Pokud by bylo podezieni na postizeni cév, ptichazi na fadu doplnéni CT angiografii (Lischke,

2020, 5. 84-85).

Lécba

V drivejsich letech byla nejcastéjsi 1é¢ebnou metodou STS amputace ¢asti nebo celé
koncetiny. Neexistovala totiZ jind metoda, ktera by byla schopna zajistit potfebnou miru lokalni
kontroly. Zavedenim technickych pokrokl a multimodalni 1écby doslo k nartistu potencialu
1é¢by zarenim. V nékolika studiich byl totiz prokazan ptinos kombinace chirurgického zakroku
v kombinaci s radioterapii. Tato kombinace umoziuje zachovat funkéni koncetinu
s dostate¢nou mirou lokalni kontroly. Po¢et amputaci u primarnich tumori tak klesnul pod 5
%, u recidivujicich onemocnéni je to 9-14 %. Diky modernim radioterapeutickym metodam

(IMRT, IGRT) lze pfesnéji zacilit na cilovy objem a minimalizovat davku na okolni zdravé
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tkané. Tim dosSlo ke zlepSeni lokalni kontroly tumoru a prodlouzeni doby pfeziti bez
onemocnéni. Snizeni po¢tu nezadoucich u¢inkl (edémy, fraktury kosti, ztuhlost kloubi)
zaroven zlepSilo kvalitu Zivota pacientd. Je tfeba aby byla provedena Sirokd excize
s negativnimi okraji, tedy RO resekce bez mikroskopickych rezidui. V piipadé, ze se nepodari
provést radikalni resekci a ziistanou pozitivni resekeni okraje, je tfeba indikovat pooperacni
RT. Volba predoperacni RT by méla zajistit zmenSeni tumoru pro lepsi operabilitu a snizeni
rizika rozsevu onemocnéni v prubéhu chirurgického vykonu. U koncetinovych STS lze
radioterapii vyjime¢né podat i1 jako primarni lokalni terapii u pacienti, kterym jejich zdravotni
stav nedovoluje podstoupit operacni vykon nebo u vysoce rozsifenych inoperabilnich tumord.
Ptinos chemoterapie v 1é¢beé koncetinovych sarkomi mékkych tkani neni zatim zcela jasny
(Hoefkens, 2016).

Koncetinové STS mohou byt kromé& vysSe uvedenych metod 1éceny také izolovanou
koncetinovou perfuzi (ILP). K této 1é¢b¢ jsou indikovany prevazné pokrocilé, distalné ulozené
sarkomy, u nichz hrozi amputace. Naopak kontraindikaci ILP je postizeni proximalnich ¢asti
koncCetin, proriistani do axily, exulcerované a infikované sarkomy a postizeni periferniho

nervového systému (Lischke, 2020, s. 95, 96).

5.2 Retroperitonealni sarkomy mékkych tkani

Retroperitonedlni sarkomy predstavuji priblizn€ 15 % vsech sarkomii. Nejcastéji jsou
to nadory vychazejici ztukovych bunck — liposarkomy, pfesnéji dobie diferencovany
liposarkom (WDLPS), dediferencovany liposarkom (DDLPS) a leiomyosarkom (LMS), ktery
zacal prevladat predevsim u mladsich jedinct. Mezi dalsi histologické podtypy, které mohou
byt lokalizovany v retroperitoneu patii solitdrni fibrézni tumor (SFT), nediferencovany
pleomorfni sarkom (UPS), synovialni sarkom, maligni tumor pochvy periferniho nervu a
extraosedlni Ewingliv sarkom. Prognosticky jsou retroperitonedlni sarkomy, ve srovnani se
sarkomy jinych anatomickych lokalizaci, jedny z nejhorSich. Sviij podil na tom mé nejen
anatomicky slozité umisténi nadord, ale také jejich asymptomatické chovani. I nadory o
velikostech vétSich nez 15 cm mohou byt asymptomatické. Vzhledem k velkym rozmérim
tumord, je jejich RO resekce Casto velice obtiznd. Bezpiiznakové chovani tumoru pfedstavuje
problém i z toho divodu, Ze v dob¢ stanoveni diagndzy je tumor jiz ve fazi generalizace
onemocnéni. Pacienti jsou sméfovani do center specializovanych pifimo na problematiku
retroperitonealnich STS. To tvoti zdkladni predpoklad uspésné 1éCby a celkové pieziti pacientl

se diky tomu zvySuje az 0 20 % (Lischke, 2020, s. 77) (Messiou, 2017).
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Diagnostika

Diagnosticky postup je stejny jako u sarkomit mékkych tkéni v jinych lokalizacich. STS
tvofi pouze jednu tfetinu vSech retroperitonedlnich tumord, proto je nutné provést vSechny
potiebna vySetfeni a zvazit 1 dalsi pfipadné diagndzy. Nejvice uziteCnou a dostupnou primarni
zobrazovaci metodou je kontrastni CT vySetfeni. CT vySetieni je nahrazeno MR v pfipad¢, ze
byla u pacientii potvrzena alergie na jodovou kontrastni latku nebo pokud je tieba fesit
problémy, jako postizeni svall, kosti ¢i foraminalnich otvort. MR vySetfeni je uzitecné
z hlediska posouzeni lokalniho rozsahu tumoru a okolniho edému pro ptipadnou radioterapii.
Detekce plicnich abnormalit na CT odkazuje k PET/CT vysetieni, pro které je detekce
metastatického onemocnéni typicka. Standartn€ potvrzuje diagnézu perkutanni jadrova biopsie.
V ptipadé, Ze neni mozné provést odbér bioptického vzorku, stdva se diagnostické zobrazeni

klicovym (Messiou, 2017).

Lécba

Metodou prvni volby a jedinou nadéji na vyléc€eni je chirurgicka resekce. Umisténi
nadoru v retroperitoneu a slozité anatomické vztahy s okolnimi strukturami ptedstavuji velky
problém pro dosazeni optimalnich resekénich okraji. K dosazeni Uplné resekce je ovSem
mnohdy nevyhnutelné resekce jednoho ¢i vice okolnich organi. Celkova doba preziti se odviji
od radikality resekce, dilezitou roli vSak hraje i v€k pacienta, velikost nadoru, histologicky
podtyp a samoziejm¢ tym specializovanych odbornikii ve specializovaném sarkomovém
centru. Radioterapii a systémovou terapii Ize zvazit, jestlize je chirurgické dosaZeni optimalnich
resekénich okraju pfili§ obtizné. Role radioterapie v 16¢bé retroperitonealnich sarkomil se stale
vyviji. Prokazatelny piinos adjuvantni ¢i neoadjuvantni RT vSak stale nebyl potvrzen. Probihaji
ovSem studie, které se snazi objasnit vliv pfedopera¢ni RT na sniZeni rizika lokdlni recidivy
(Messiou, 2017). V soucasné dob¢ je pro retroperitonedlni sarkomy stanovena celkova davka
50-70 Gy, rozlozena do 25-35 frakci. Davku limituje tolerance okolnich rizikovych organu. U
retroperitonealnich STS je to pfedev§im micha, jatra, ledviny, tenké stievo a rektum (Novotny,
2012, s. 234). Vyvoj modernich radioterapeutickych technik, jako je IGRT a IMRT, pfinesl
pokrok v ptesnéjSim definovani cilovych objemt pfi soucasném Setfeni okolnich zdravych
tkani a minimalizaci nezddoucich G¢inkd, ¢imz doslo také ke sniZeni toxicity okolnich struktur,

napt. ledviny, stteva (Messiou, 2017).
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5.3 Dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP)

Dermatofibrosarcoma protuberans je vzacny a méné znamy tumor vychazejici z
hlubokych vrstev kiize. Jednd o sarkomy nizkého stupné malignity s nizkym rizikem vzniku
vzdalenych metastaz. AvSak riziko lokdlni recidivy je velmi vysoké, a to i po chirurgické
resekci. Nejbéznéjsim mistem vyskytu je trup (42 %), nasledné horni a dolni koncetiny (23 %
a 18 %), hlava a krk (13 %) a vyjime¢né muize byt lokalizovan 1 na genitaliich (1 %). DFSP je
vyznacovan infiltrativnim ristem do okolnich struktur. Incidence je velmi mald, zhruba 1-4
nové piipady na 1 000 000 obyvatel. Vyskyt u muzi a Zen neni nijak vyrazn¢ odli$ny, u obou
pohlavi se vyskytuje nejvice v obdobi od 30 do 50 let. Z hlediska etiologie nejsou znamy
zadné predisponujici faktory (Lischke, 2020, s. 128).

Z pocatku se tumor nejcasteji projevuje jako pomalu rostouci, nebolestivy a pevny kozni
plak barvy ktize, jako atrofickd neprotuberantni 1éze nebo jako subkutanni ztluSténi. Jestlize
neni léCba tumoru zahajena v ¢asném stadiu, mize dojit k lokalnimu prortstani do fascie, svala,
periostu nebo kosti. Z neprotuberantnich 1ézi se tak postupnym zvétSovanim stavaji indurované,
cervenomodré az fialové protuberantni noduly. V pozdéjSich stadiich miiZze v ojedinélych
pripadech dojit k zakladani vzdalenych metastaz. DFSP nejcastéji metastazuje do plic, kosti,

mozku, lymfatickych uzlin a visceralnich orgéant.

Diagnostika

Nejprve je provedena dukladnd anamnéza, fyzikalni vySetieni, vysetieni lymfatickych
uzlin. Definitivni diagnézu vsSak vétSinou potvrdi az odbér bioptického vzorku, nejcastéji
vedeny pod ultrazvukovou kontrolou. Patologicky rozbor by mél v odebraném vzorku odhalit
fibrosarkomatozni zmény. Zobrazovaci metody se vyuZzivaji pfedev$im k urceni velikosti a
rozsahu nadoru, kjeho vymezeni vic¢i okolnim strukturdam a k potvrzeni ¢i vyloueni
pritomnosti vzdalenych metastaz. Mékké tkané dokaze nejlépe zobrazit magneticka rezonance.
Pomoci MR tedy dochazi nejen k pfedoperacnimu vySetieni, ale také k chirurgickému

planovani a dilezita je i pro nasledné sledovani ptipadné recidivy tumoru.
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Lécba

Chirurgické odstranéni je primarni 1é¢bou operabilnich DFSP. Chirurgicka excize musi
byt dostatecné Sirokda s negativnimi resekénimi okraji, minimalné 2-4 cm. Lze provést
standartni excizi nebo specializovanou resekéni techniku zvanou Mohsova mikrograficka
chirurgie. Diky ni by mél byt chirurg schopen docilit co nejtésnéjSich okrajt a riziko lokalni
recidivy by se mé¢lo snizit na minimum. Odstranéni nadorového loZiska musi byt provedeno do
patfi¢né hloubky, to se odviji od hloubky infiltrace nddoru. Chirurgické odstranéni miize byt na
nékterych ¢astech téla problematické (prsty na rukou a na nohou), jelikoz je tfeba provést
dostatecné Sirokou a hlubokou excizi. DFSP lokalizované na prstech je vhodné odstranit
pomoci Mohsovy metody umoziujici zachovani okolni tkan€ na prstech. Pfi infiltraci tumoru
az do periostu je vSak nevyhnutelnou metodou ¢aste¢na nebo uplna amputace prstu (Hao X,
2020). DFSP se fadi mezi radiosenzitivni tumory. Radioterapie tedy pfispiva ke zvySeni lokalni
kontroly a ke snizeni rizika vzniku lokélni recidivy. Zafenim se 1é¢i zejména tumory, které
nebylo mozné resekovat s negativnimi okraji. Doporucena radioterapeuticka davka se pohybuje
v rozmezi 50-65 Gy. Dale jsou definitivni radioterapii 1éCeny neresekabilni DFSP (Lischke,

2020, s. 129).
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ZAVER

Sarkomy mékkych tkéni jsou velice vzacné nadory vychazejici z mezenchymu.
Vzhledem k jejich heterogenité¢ je tieba kl1écbé jednotlivych histologickych podtypa
ptistupovat individudlné. Radioterapie patfi, po chirurgické excizi, mezi nejcastéji pouzivanou
lécebnou metodu v ramci terapie sarkomti mékkych tkani. Jejim primarnim cilem je zajiSténi
lokalni kontroly nadoru. Hlavnim cilem bakalai'ské prace bylo dohledat a sumarizovat aktualni
informace tykajici se moznosti radioterapie v 1¢cbé sarkomii mékkych tkani. Hlavni cil byl déale
specifikovan ve Ctyfech dilcich cilech.

Prvnim dil¢im cilem bylo ptedlozit dohledané poznatky o sarkomech mékkych tkani.
Sarkomy mékkych tkani jsou velice heterogenni skupinou malignich nadori, které se vyznacuji
svym raritnim vyskytem. Tato skupina je velmi rozmanita a obsahuje az 70 histologickych
podtypt. STS se mohou objevit u vSech vékovych skupin na jakékoli ¢asti téla. Z pocatku
nemaji STS zadné specifické piiznaky, jelikoZ ziistavaji dlouhou dobu asymptomatické. Jejich
piitomnost je Casto zjiSt€éna nahmatanim rezistence ¢i v souvislosti s jinymi obtizemi. STS se
¢leni na zaklad¢ tkani, ze kterych jednotlivé histologické podtypy vychazi. V dospé€lé populaci
je nejcastéjsi liposarkom €1 leiomyosarkom, u déti ma nejvétsi zastoupeni rabdomyosarkom.

Druhym dil¢im cilem bylo sumarizovat dohledané aktudlni poznatky o 1¢cb¢€ sarkomil
mékkych tkdni. Onkologicka 1écba je vzdy 1éEbou multioborovou a jinak tomu neni ani v 1é¢bé
mékkotkanovych sarkomt. Pacienti s indikovanymi STS jsou odkazovani do specializovanych
center, kde je jim poskytnuta komplexni péce. Vzhledem k odlisSnosti jednotlivych
histologickych podtypi je tieba pfistupovat k jejich 1é¢bé individualng. Chirurgické odstranéni
nadorového loziska je ve valné vétsing piipadil primarnim feSenim. Casto dochazi ke kombinaci
chirurgické excize s jinymi lé€ebnymi modalitami jako je radioterapie nebo chemoterapie. Po
ukonceni 1éCby je dulezité pacienty i1 nadale sledovat z diivodu odhaleni ptipadné lokalni
recidivy.

Ttetim dil¢im cilem bylo sumarizovat dohledané aktudlni poznatky o roli radioterapie a
jejich moznostech v 1€¢bé sarkomti mékkych tkani. Radioterapie neboli 1écba zarenim patii u
STS mezi zakladni 1é¢ebné metody. Casto dochézi k jeji kombinaci s chirurgickym vykonem,
ale miZze byt pouzita i samostatné, pfedev§im u inoperabilnich tumorti nebo s paliativnim
zamérem. Adjuvantni radioterapie nejc¢astéji doplituje chirurgickou excizi v ptipad¢, Ze nedoslo
k odstranéni celého tumoru i s jeho makroskopickymi zbytky. Neoadjuvantni radioterapie ma
za ukol zmenSit nadorové lozisko a zajistit tak lepsi operabilitu. Technologické pokroky

umoznily zavedeni novych modernich radioterapeutickych metod (IMRT, IGRT, IOERT, PT),
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diky nimz doslo ke zlepseni 1éCebnych vysledkt a k sou¢asnému snizeni nezadoucich ucinkt
spojenych s 1écbou zafenim.

Poslednim c¢tvrtym diléim cilem bylo ptedlozit dohledané poznatky tykajici se
vybranych sarkomti mékkych tkani. V této kapitole byly blize specifikovany vybrané¢ STS —
koncetinové meékkotkanové sarkomy, retroperitonedlni STS a dermatofibrosarcoma
protuberans. U vSech byla, mimo obecnou charakteristiku, blize ptibliZena diagnostika a 1écba.
Koncetinové sarkomy patii z hlediska vyskytu mezi nejcastéjsi STS, a to v 50-70 %. Oproti
tomu retroperitonedlni STS zaujimaji pouhych 15 % ze vSech diagnostikovanych
mékkotkanovych sarkomil. Dermatofibrosarcoma protuerans byla uvedena jako jedna ze
vzacnych a méné zndmych forem STS vznikajici v hlubokych vrstvach kize.

V této bakalarské praci byly splnény vSechny predem stanovené dil¢i cile. Prace
zahrnuje spoustu teoretickych i praktickych faktd, které mohou pomoci zdravotnickym i

nezdravotnickym pracovnikiim 1épe porozumét dané problematice.
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SEZNAM ZKRATEK

atd. a tak dale

BRT brachyradioterapie

cca cirka, ptiblizné

cm centimetr

CT vypocetni tomografie

CTV klinicky cilovy objem

CR Ceska republika

DFSP dermatofibrosarcoma protuberans

FDG fluor-18-deoxyglukoza

GTV nadorovy objem

Gy Gray

HIV human immunodeficiency virus

HDR brachyterapie s vysokym davkovym piikonem
IGRT radioterapie fizena obrazem

ILP izolovana perfuze koncetin

IMRT radioterapie s modulovanou intenzitou svazku
IOERT intraoperacni elektronova radioterapie

mm milimetr

MR magnetickd rezonance

napr. naptiklad

PET/CT pozitronova emisni tomografie v kombinaci s vypocetni tomografii
PT protonova terapie

PTV planovaci cilovy objem
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RT

RTG

STS

tzv.

UZ

WHO

radioterapie

rentgen

strana

sarkomy mékkych tkani
takzvany

ultrazvuk

Svétova zdravotnicka organizace
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