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UvVOD

Kozni néddory jsou dnes nejcastéji se vyskytujicimi zhoubnymi novotvary
postihujici populaci zen i1 muzi. Diagnostikovany jsou piedev§im bazocelularni
a spinocelularni karcinomy ktize, méné Casto maligni melanom. Mira incidence stéle
nartistd a vysSich hodnot dosahuje u muza. Avsak diky véasnému zachytu a relativné
pfiznivé prognoze tohoto onemocnéni je imrtnost velmi nizka.

Za nejrizikové¢jsi faktory podilejici se na vzniku zhoubného onemocnéni kize
jsou vek jedince, svétly fototyp klize a také Castd expozice slune¢nimu zafeni. V ramci
primarni prevence je dilezit¢ pouzivani vhodnych ochrannych prostiedkd proti
slune¢nimu zafeni a screeningové vysetieni zahrnujici vizualni vySetfovani kuze.

Zpisob zvolené 1écby zavisi na fad¢ okolnosti, a proto se u jednotlivych pacientl
muze liSit. Multidisciplinarni komise se ve vétSin€ pripadd rozhodne pro chirurgické
odstranéni nebo radioterapii, jejiz zdmer mize byt jak kurativni, tak adjuvantni. Zevni
ozafeni je uskutecnovano prostfednictvim rentgenového zafeni nebo urychlenych
elektronti. V piipadé brachyradioterapie se pristupuje k povrchové nebo intersticialni

technice.

Na zékladé dostatecného prostudovani vstupni literatury byly definovany tyto tf1

zkoumané¢ problémy:

1. Jaké byly dosud publikovany poznatky o incidenci, etiologii a klinickych
pfiznacich nejcastéjSich zhoubnych nadorti kiize v ceskych recenzovanych
periodikéch, ptipadné periodikach cizojazycnych?

2. Jaké byly dosud publikovany poznatky o provedeni radioterapie zhoubnych
koznich nadori v Ceskych recenzovanych periodikach, ptipadné periodikach
cizojazy¢nych?

3. Jaké byly dosud publikovany poznatky o nezadoucich ucincich radioterapie
na kizi v ceskych recenzovanych periodikach, piipadné¢ periodikach

cizojazy¢nych?



V souladu se zkoumanymi problémy byly formulovany tyto tfi cile:

Ptedlozit dohledané poznatky v ¢eském, popft. jiném jazyce o incidenci, etiologii

a klinickych pfiznacich nejcastéjsich zhoubnych nadort ktize.

Ptedlozit dohledané poznatky v ceském, popt. jiném jazyce o provedeni

radioterapie zhoubnych koznich nadort.

Ptedlozit dohledané poznatky v ceském, popi. jiném jazyce o nezadoucich

ucincich radioterapie na ktzi.

Pro formulaci zakladnich zkoumanych problémt a cili této bakaldiské prace

byla pouZita tato vstupni literatura:

1.

ADAM, Zdengk, Marta KREJCI a Jifi VORLICEK. Obecna onkologie. 1. vyd.
Praha: Galén, 2011. ISBN 978-807-2627-158.

ADAM, Zdengk, Marta KREJCI a Jitfi VORLICEK. Specidlni onkologie:
ptiznaky, diagnostika a 1é¢ba malignich chorob. 1. vyd. Praha: Galén, 2010, xxi,
417 s. ISBN 978-807-2626-489.

NOVOTNY, Jan a Pavel VITEK. Onkologie v klinické praxi: standardni
pfistupy v diagnostice a 1écbé vybranych zhoubnych néadort. 1. vyd. Praha:

Mlada fronta, 2012, 531 s. Aeskulap. ISBN 978-80-204-2663-5.

PETERA, Jiti. Moderni radioterapeutick¢ metody. Dil 5, Brachyterapie. 1. vyd.
Brno: Institut pro dal$i vzdélavani pracovnikil ve zdravotnictvi v Brné€, 1998, 33

s. ISBN 80-701-3266-3.

SPURNY, Vladimir a Pavel SLAMPA. Moderni radioterapeutické metody. Dil 6,
Zaklady radioterapie. 1. vyd. Brno: Institut pro dalsi vzdélavani pracovnikd ve

zdravotnictvi v Brné, 1999. ISBN 80-701-3267-1.

SLAMPA, Pavel a Jiti PETERA. Radiaéni onkologie. Praha: Karolinum, c2007,
xviii, 457 s. ISBN 978-802-4614-434.

VORLICEK, Jifi, Jitka ABRAHAMOVA a Hilda VORLICKOVA. Klinicka
onkologie pro sestry. 1. vyd. Praha: Grada., 2006, 328 s. Sestra. ISBN
80-247-1716-6.



Po dostatecném prostudovani vstupni literatury byla pro reSerSi zvolena tato
Ceska a anglicka klicova slova: bazaliom, bazocelularni karcinom, brachyradioterapie,
kozni nadory, kiize, maligni melanom, muléze, radioterapie, spinaliom, spinoceluldrni
karcinom, teleterapie, urychlené elektrony, basal cell carcinoma, brachytherapy,
malignant melanoma, nonmelanoma skin cancer, squamous cell carcinoma,
teleradiotherapy.

Pfi tvorbé piehledu publikovanych poznatki bylo cerpano predevsSim
z recenzovanych odbornych ¢lankd, které byly vyhledany prostiednictvim vybranych
elektronickych informacnich zdroji jako EBSCOhost, ProQuest, PubMed
a MEDLINE. Kromé téchto uvedenych databédzi bylo vyuZito také internetového
vyhledavace Google Scholar. Celkové bylo dohleddno 64 odbornych ¢lanka. Z toho 35
¢lankd uzce souviselo s tématem bakalatské prace a bylo pouzito jako zdroj informaci
pro tvorbu poznatkd. Zbylych 29 ¢lankt svym obsahem zcela neodpovidalo danému
tématu ¢i jejich obsah byl pro tuto chvili nedostacujici. Dvacet Ctyti ¢lanki bylo psano
v jazyce Ceském, 8 v jazyce slovenském a 3 v jazyce anglickém. Pii tvorbé této
prehledové bakalaiské prace byly informace doplnény i ze 7 odbornych kniznich tituld.
Kritériem pro vyhledani odbornych clanki bylo obdobi publikace od roku 2002

do soucasnosti. Vyhleddvacim jazykem byl zvolen jazyk cesky, slovensky a anglicky.



1 NEJCASTEJSI ZHOUBNE NADORY KUZE

Na k0zi mizeme diagnostikovat nadory nezhoubné, které vétSinou ptlisobi jen
kosmeticky problém a jsou ve vétSin¢ pifipadi odstranény, nebo nadory zhoubné
(Arenberger, 2006). Jelikoz se tumory kiize fadi mezi nejCastéji se vyskytujici
nadorova onemocnéni viibec, piitahuji pozornost odbornikt i laikd. V posledni dob¢ se
zvysuje vyskyt jak melanomu, tak nemelanomovych koznich nadora (dale jen NMSC),
jako jsou predevs§im bazaliomy a spinaliomy (Cetkovska, 2010, s. 224). (viz graf 1 a 2,
S. 44-45) Kromé¢ téchto dvou nejcastéjSich koznich novotvarti fadime do této skupiny
také kozni lymfomy, adnexalni nddory, nddory z Merkelovych bunék, Kaposiho
sarkom a dal$i vzacné primérni kozni nddory (Madan, Lear, Szeimies, 2010, pp. 673).

Bazaliomy a spinaliomy jsou typické pro populaci se svétlym typem kiize,
v oblastech s vyrazné¢ vysokym podilem slune¢niho zafeni a také u imunosupresivnich
pacientd. Oba tyto karcinomy vykazuji znaky velmi podobné, nicméné jejich
biologicka podstata se 1isi (Divisova, Cetkovska, Pizinger, 2010, s. 230).

Piestoze bazocelularni karcinom (dale jen BCC) je nddorem nej€astéj$im, jeho
prognoza je vétSinou piizniva (Cetkovska, 2010, s. 224). Naopak incidence maligniho
melanomu kaze ve srovnani s bazaliomem je niz8§i, avSak jeho prubéh je
nepiedvidatelny a pomér po¢tu zemfielych na toto onemocnéni k celkovému poctu
pacientl s timto onemocnénim je vysoky (Ditrichova, Tichy, 2006, s. 352). Cetnost
vyskytu nadori kiize je v jednotlivych geografickych oblastech odlisna. Nejvyssi pocet
byl zaregistrovan v Australii, na nejnizsi pficce je uvadéna Indie. Obyvatel¢ Zijici na
uzemi severni Evropy jsou postizeni castéji nez arabové, americti indidni
a afroameri¢ané. Obecné nejpocetnéjSi skupinou obyvatel, u nichZ bylo
diagnostikovano nadorové onemocnéni kilize, jsou jedinci vys$i vékové kategorie,
zejména jedinci po 40. roce zivota (Golembiovska et al., 2003, s. 41). (viz graf 3 a 4, s.
46-47)
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1.1 Bazocelularni karcinom kuze

1.1.1 Definice a incidence bazocelularniho karcinomu kuze

Tento tumor je definovan jako pomalu rostouci utvar, ktery obvykle vychazi
z bunék bazalni membrany epidermis anebo z vlasovych folikul. Pii naruseni DNA
téchto bun¢k jsou posSkozeny regulacni mechanismy, je naruSena morfologicka
struktura a buiiky jsou funkéné ménécenné. Tento maligni epitelovy nador ma
zachovalou mitotickou aktivitu, ale neni schopen rohovéni (Rulcova, 2012, s. 157).
Tumor zplisobuje pouze mistni destrukci tkdné. Velice ziidka mé tendenci k tvorbé
metastdz (Mrazova, 2007, s. 388). Rulcova (2012, s. 157) uvadi, Zze dosud bylo
celosvétoveé zaregistrovano priblizné 200 piipadi metastdz, které se nachazely
predevsim v lymfatickych uzlinach.

V ramci onkologickych onemocnéni kize se bazoceluldrni karcinom neboli
bazaliom nachazi na prvnim misté s nejvyssi Cetnosti a zahrnuje 80 % vSech malignich
nadord kize. Dokonce v soucasné dob¢ je nejcastéji se vyskytujicim onkologickym
onemocnénim (Barto§, Adamicova, Kullova, Péc¢, 2011, s. 9). Za poslednich 15 let se
jeho vyskyt zvysil na dvojnasobek. Prvni zminky o BCC byly popsany v roce 1827
(Rulcova, 2012, s. 157).

1.1.2  Etiologie bazocelularniho karcinomu kuze

Na vzniku tohoto nadorového onemocnéni kiize se podileji vnéjsi 1 vnitini
rizikové faktory. Jednim z nejvyznamnéjsich vnéjSich rizikovych faktord je Casté
vystavovani paprskiim slunecniho zéafeni bez dostatecné protekce, a tim zplsobené
opakované spaleni kiize. Mimotfadnou roli zde hraje UVB zafeni a jeho kumulativni
davka (Golembiovska et al., 2003, s. 42; Rulcova, 2012, s. 157). Vyssi riziko vzniku
BCC je spojeno s jedinci se svétlym fototypem kuze. Tito jedinci se pfi vystaveni
slune¢nimu zafeni vZdy spali, maji vétSinou svétlé €1 zrzavé vlasy a modré nebo zelené
o€i. Dal§im nepfiznivym faktorem je také opalovani v obdobi détstvi a dospivani

(Wong, Strange, Lear, 2003, pp. 794-795). Bazaliom se vyskytuje u jedinct bile rasy.
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e 1 .

V piipadé, ze postihne jedince pigmentované rasy, pfi¢inou jsou neobvyklé etiologické
faktory (Rulcova, 2012, s. 157). Riziko stoupa s rostoucim vékem (nejrizikovejsi
skupinou jsou jedinci starsi 60 let), u muzského pohlavi, u imunosupresivnich pacientt,
s pozitivni rodinnou anamnézou, se sniZzenou funkci imunitniho systému a také pii
opakovaném fyzikalnim (tlak, tfeni, traumatizace) a chemickém (arzén, derivaty deht
aj.) drazdéni kiize (Rulcova, 2012, s. 157; Golembiovska et al., 2003, s. 42). N¢ckteré
geneticky podmin&né choroby, jako jsou naptiklad xeroderma pigmentosum®, Gorliniiv
syndrom?, albinismus atd., jsou tuzce spojeny se vznikem BCC (Wong, Strange, Lear,
2003, pp. 794-795).

V rédmci primarni prevence je dilezitd protekce kiize. V pfipadé, ze je klze
vystavena slunecnimu zareni, je doporuceno pouzit piipravky s vysokym ochrannym
faktorem proti UVA a UVB zéfeni. Pro snizeni rizika je nezbytné vyhnout se solariim,

nadmérnému slunéni a pouzivat ochranné odévy (Polakové, 2012, s. 143).

1.1.3 Klinické pFriznaky bazocelularniho karcinomu kuze

Histologicka diagnostika a klasifikace, kterd je dulezita pro spravné stanoveni
postupu 1écby a ur€eni progndzy, se mize u jednotlivych autord trochu lisit. DiviSova,
Cetkovska a Pizinger uvadi 5 zékladnich histologickych typd, mezi které se tadi
nodularni, superficidlni, morfeiformni a zvlastni formy, jako je Pinkusiv
fibroepiteliom a bazaliom bazoskvamoézni (DiviSovd, Cetkovskd, Pizinger, 2010, s.
231). Podle Rulcové (2012, s. 157-158) se na zaklad¢ rastového vzorce nadoru BCC

déli na typy solidni noduldrni, adenoidni, cystické, infiltrativni nesklérotizujici,

1 Autosomalné recesivni onemocnéni, které je mozné diagnostikovat ihned po narozeni ditéte. Je
porusena funkce endonukledzy, jez umoziuje reparaci pyrimidinovych bazi DNA epidermis. Paprsky slune¢niho
zéfeni dopadajici pfimo na kizi zplsobuji perzistujici erytém, postupem casu je klize atroficka ¢i hypertroficka,
objevuji se teleangiektazie, pigmentové loziska, hypo- a hyperpigmentované 1éze. Pokud neni protekce dostateéna,
vznika aktinicka keratéza, mnohocetny BCC, SCC a melanom kiize (glampa, Petera, 2007, s. 190).

2 Autosomalné dominantni onemocnéni, které se miize projevovat jiz pfed narozenim velkym obvodem
hlavy a pfitomnosti srdeCnich fibromd. Po narozeni jsou tito jedinci vysokého vzrustu s velkou hlavou
a prominujicim Celem. Typicky je také Siroky kofen nosu, rozstépy rtu a patra. Jejich prsty jsou dlouhé a 4.
metakarp je zkraceny. U téméf vSech jedincd s timto sy se v pribéhu Zivota objevi kozni nadory. Nejcastéji jsou
diagnostikovany mnohocetné BCC, u 90 % osob se objevi do 40 let a 75 % u osob mladsich 20 let (Plevova,
Krutilkova, Puchmajerova, Foretova, 2009, s. 34).
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infiltrativni  sklérotizujici, fibroepitelidlni, folikularn€¢ ekrinni, bazoskvamodzni,
keratotické, pigmentované, bazaliom pii nevoidnim syndromu a typ mikronodularni.

V 60% vsech piipadl se jednd praveé o bazaliom nodularni, ktery je typicky pro
jedince starSi Sedesati let. S velkou pfevahou muze byt lokalizovan v oblasti hlavy
a krku. Lze jej charakterizovat jako leskly, tuhy, nartizovély hrbol nebo se také muize
vyskytovat v barvé okolni kiize s teleangiektaziemi, které zasahuji do okoli.
V nékterych piipadech je povrch nadoru hladky, jindy zase hrbolaty. Pozdéji se mtze
uprostied vytvofit jamka s krustou nebo nebolestivy vied. Mnohdy se stane, Ze tato
1éze zacne krvacet (DiviSova, Cetkovska, Pizinger, 2010, s. 231; Rulcova, 2012, s.
158). Nekdy se miize zdat, Ze se jednd o maligni melanom, ale jde pouze o variantu
nodularniho karcinomu obsahujici pigment melanin (Rulcova, 2012, s. 158).

Druhym nejcastéji se vyskytujicim typem BCC je bazaliom superficialni (zvany
také jako nddor Arningiiv). Do této skupiny fadime asi 15-30 % vSech ptipadi BCC
(Divisova, Cetkovska, Pizinger, 2010, s. 231). Casto se vyskytuje na trupu a postihuje
predevsim mladsi jedince okolo 57. v€ku zivota. Klinicky se projevuje jako lehce
infiltrovany, ostie ohrani¢eny utvar rizové az cervenohnédé barvy s charakteristickym
Supicim se povrchem (Poldkova, 2009, s. 156). Jeho klinické projevy jsou obdobné
s projevy Bowenovy dermatdzy, psoridzy a ekzému. Pomaly rlst je pro n&j typicky
(Rulcova, 2012, s. 158).

Jenom 3 % vsech pfipadd pfipadaji morfeiformnimu bazaliomu, pro jehoz
lokalizaci je typicka oblast hlavy a krku, a to pfednostné u starSich pacientli. Projevuje
se jako lehce vyvySené loZisko s neostrym okrajem Zzluté nebo bélavé barvy. Mezi
klinické ptiznaky jsou zafazeny i1 krusty vznikajici na jeho povrchu. Nékdy ma tento
typ BCC podobu jizveni.

Pinkusiiv neboli fibroepitelovy nddor se vyskytuje vzacné. Typicky se vyskytuje
na koncetinach, trupu, chodidlech, v tfislech, ale i na genitdlu. Ma podobu piisedlé
nebo pendlujici hladké papuly kulovitého tvaru az noduly.

Bazoskvamézni typ se na zakladé histologického rozboru podoba
spinocelularnimu karcinomu. Lokalizaci i klinickym popisem odpovida karcinomu
nodularnimu. Avsak rozdil je v rychlejsim a agresivnéjSim riistu, ktery je typicky prave

pro bazoskvamoézni karcinom (DiviSova, Cetkovska, Pizinger, 2010, s. 231).
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1.2 Spinocelularni karcinom kiize

1.2.1  Definice a incidence spinocelularniho karcinomu kiize

Jedna se o epitelovy nador s intraepitelidlnim rastem, ktery Casem zpusobuje
destrukci okolni tkdn€¢ a ma tendenci metastazovat pievazn¢ lymfatickou cestou
(Divisova, Cetkovskd, Pizinger, 2010, s. 231). U méné pocetné skupiny piipadi
generalizuje krevni cestou (Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2010, s. 102). Z hlediska
patofyziologie je SCC definovan jako maligni tumor epidermélnich keranocytt, ktery
ziidka vznika de novo (nove) a v 60 % vsak prechdzi z prekancer6znich 1€zi, jako jsou
napf. AK, morbus bowen®, bowenoidna papuléza® aj (Amiri, Hercogova, 2010, s. 885;
Polakova, 2009, s. 156). Rychlost ristu loziska se u jednotlivei lisi. Jsou ptipady, kdy
vyvoj trva roky, ale nékdy tyto 1éze rostou a vyviji se velice rychle. Do skupiny SCC
s velmi agresivnim charakterem fadime tumory vzniklé v jizvach po popdleninach
a také ty, které jsou diagnostikovany na rtu a penisu (Slampa, Petera, 2007, s. 192).

Spinoceluldrni karcinom (dale jen SCC), zvany také jako spinaliom, je druhym
nejcastéji se vyskytujicim zhoubnym nadorem kiize u bile rasy (Polakova, 2012, s.
143). Afri¢ané a Asiaté se s timto typem NMSC setkavaji vzacné. Cernosi se SCC maji
vysoké riziko umrtnosti. SCC zahrnuje 20 % vSech koznich malignit (Amiri,

Hercogova, 2010, s. 885).

1.2.2  Etiologie spinocelularniho karcinomu kiiZe

Etiologické faktory spjat¢é se vznikem SCC se ve velké mife shoduji

s etiologickymi faktory BCC. Etiologie ma tedy multifaktorialni charakter (Cetkovska,

3 Bowenova nemoc patii mezi dlazdicobunécné intraepitelialni neoplazie zplsobujici solitarni kozni 1ézi,
kterda mtze byt lokalizovand na mistech exponovanych i neexponovanych sluneénim zarenim. Na kizi vytvaii
loziska rizové az Cervenohnédé barvy se Supinatym povrchem. Castym mistem vyskytu je kiize trupu, hlavy
a koncetin, Pro Zeny jsou typické spiSe dolni koncetiny, u muzi se toto lozisko vyskytuje spise v oblasti hlavy
(Vantuchova, 2012, s. 152-153).

4 Onemocnéni, které svymi histologickymi parametry pfipomina Bowenovu nemoc. Vyskytuje se u muzi
a zen v obdobi 20. - 40. roku zivota. Projevuje se jako drobné mnohocetné papuly Cervené a hnédocervené barvy

v mistech sliznice zevniho genitalu, na perineu a v perianalni oblasti (Vantuchova, 2012, s. 152).
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2010, s. 224). Dvakrat Castéji se toto onemocnéni projevuje u muzli nez u zen a to
prednostné u populace vyssi vékové kategorie (Polakova, 2009, s. 157).

Vyzna¢nym Cinitelem je UV zéfeni. S tim Uzce souvisi 1 svétly fototyp kiize, kdy
jedinci se snizenou hladinou fotoprotektivniho pigmentu melaninu, jsou nedostate¢né
chranéni proti UV karcinogenim (Amiri, Hercogova, 2010, s. 885). PfiCinou je také
ozafovani rentgenovym zaifenim v ramci RT jinych nadort a dlouhodoba fototerapie,
ktera byla indikovana pro jina kozni onemocnéni (Polakova, 2009, s. 157).

Svou roli zde maji i1 riizné chemické karcinogeny, napf. arsen v kontaminované
pitné vode¢, polycyklické aromatické hydrokarbony v asfaltu a dalsi.

Pti hodnoceni etiologie se pfihlizi i ke genetickym vliviim. Jedinci s xeroderma
pigmentosum maji vétsi sklon k SCC a dal$im koznim malignitam (Amiri, Hercogova,
2010, s. 885).

Vyznaénym kofaktorem podilejicim se s dal§imi pfi¢innymi faktory na vzniku
SCC jsou chronické zanétlivé zmény kiiZe, jizvy po popaleni a opafeni, dlouhotrvajici
venozni viedy predlokti aj.

Nachylnéjsi jsou také pacienti s HPV infekei a pacienti imunosupresivni po
transplantaci organti (Poldkova, 2009, s. 157). Riziko pro jedince po organové
transplantaci je 65-250krat vétsi ve srovnani s béznou populaci, vyssi je i riziko pro
vznik metastaz. U pacientl po obli¢ejové transplantaci byl zaregistrovan zvySeny

vyskyt AK a NMSC (Polakova, 2012, s. 142).

1.2.3 Klinické priznaky spinocelularniho karcinomu kize

Vzhledem k tomu, Ze klinické pfiznaky spinocelularniho karcinomu nejsou vzdy
zcela typické, potvrzeni diagnozy je provedeno predevsim na zakladé histologického
nalezu (DiviSovd, Cetkovskd, Pizinger, 2010, s. 231). V pocatcich se SCC svym
vzhledem superficialni $upinaté 1éze podoba AK a Bowenové dermatoze (Slampa,
Petera, 2007, s. 192). Podezieni na SCC muzou vyvolat zatvrdlé nebolestivé papuly
nebo loziska barvy klize ¢i barvy naSedl¢é, hnédoZluté a nacervenalé. Postupem casu
ziskava lozisko pevnou a uzlovitou strukturu. Na povrchu jsou viditelné strupy
a ulcerace. Pi1 pokusu o odstranéni strupu dochazi ke krvaceni. V ptipad¢ vétSich
tumort je z nich mozné vytlacit Zlutou vlaknitou hmotu (Poldkova, 2009, s. 157).

SCC se muze vyskytnout na riznych mistech. Nezvyklou formu muzeme
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zaregistrovat na rtu, penisu a jazyku. Vyznamnou prekancerdzou spinaliomu
lokalizovaného na rtu muaze byt leukoplakie nebo cheilitida (DiviSova, Cetkovska,
Pizinger, 2010, s. 232). Zpocatku bélava az nasedla plocha hladkého charakteru, ktera
se postupné infiltruje, ziskdvajici podobu rohové vrstvy, je pfiznacnym rysem jiz
zminéné leukoplakie (Nechvatalova, 2002, s. 3). Cheilitida, zanétlivé onemocnéni rtu,
se projevuje zarudnutim, zdufenim a Casto se objevujicimi fisurami a erozi. Pacienti si
stézuji na svédéni a paleni (Karlova, 2012, s. 85).

Queyratova erytroplazie s podobnymi projevy jako u Bowenovy dermatdzy
vznika na penisu, vulvé a v andlni oblasti. Syt¢ Cervena loziska jsou ohrani¢end a maji
hladky povrch. Mnohdy dojde k ptfechodu v invazivni karcinom.

Dalsi formou nachézejici se v oblasti zevniho genitalu je Bowenoidni papuloza,
ktera ma podobu jedné ¢i vice vyvySenych papul Cervenohnédé barvy. Tyto rychle
rostouci papuly mohou dosahovat velikosti az 1 cm. Vyjimecné pfechazi v invazivni

karcinom (DiviSova, Cetkovska, Pizinger, 2010, s. 232).

1.3 Maligni melanom kuze

1.3.1 Definice a incidence maligniho melanomu kiZe

Tento maligni nador s potencidlem metastazovat vznikd proliferaci
pigmentotvornych bunék zvanych melanocytl, které jsou soucasti pokozky. Vzéacné
muze postihnout i1 oko, zde se melanocyty také vyskytuji. V ojedinélych ptipadech je
maligni melanom (dale jen MM) diagnostikovan na sliznicich a také v mozkovych
obalech (Ditrichova, Tichy, 2006, s. 352).

MM kiiZze je fazen k nejzhoubnéjSim nddorim vibec s neustdle se zvySujici
incidenci a to pfedev§im u bilé rasy, kde se Cetnost vyskytu nové zaznamenanych
piipadi zhruba kazdych 10 let zdvojnasobuje. V Ceské republice je v priméru na 100
000 obyvatel ro¢n¢ hlaseno 12—14 novych ptipadt (Ditrichova, Tichy, 2006, s. 352). V
roce 2008 se CR na zékladé poétu hlasenych MM ve svété umistila na 12. mist&. Kvili
vysokému vyskytu tohoto onemocnéni, ktery zacal prudce vzrlstat uz v Ctyficatych az

osmdesatych letech minulého stoleti, se Uroven prevence, edukacnich programii pro
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vefejnost a diagnostickych metod podstatné zvysila, a tim umoznila zvysit 1 zachyt

melanomu v ¢asnych vyvojovych stadiich (Krajsova, 2012, s. 163).

1.3.2  Etiologie maligniho melanomu kuze

Vznik MM zavisi na genotypu, fenotypu a zevnich rizikovych faktorech jedince.
Nejvyznamnéj$im rizikovym cCinitelem je UV zéfeni. Za rizikovéjsi chovani se
povazuje intenzivni spdleni klize nez samotné pravidelné opalovani. Dilezitym
faktorem je také fototyp ktize. Obecné plati, ze osoby se svétlou kuzi, zrzavymi ¢i
svétlymi vlasy a s o¢ima modré barvy jsou vystaveni vétSimu riziku. Pozornost by také
méla byt vénovana opalovani v détském véku a dospivani. Predpoklada se, ze u déti
mladsich 12 let s opakovanym spéalenim kiize je riziko vzniku MM 3,6krat vétsi (Fikrle,
Pizinger, 2010, s. 225). Nebezpecné je zejména intenzivni slunecni zéafeni na horach
a u morte, ale také UVB piitomné v n€kterych umélych zdrojich zéfeni, jako je tomu
napfiiklad u horského slunce (Ditrichova, Tichy, 2006, s. 352).

Do rizikové skupiny se také fadi jedinci s pozitivni rodinnou anamnézou. Vyskyt
MM u  rodinnych ptislusniki  zvySuje riziko na dvojnésobek
(Shenenberger, 2012, s. 4-9).

Asiu 1/3 ptipadt se z melanocytovych névu vyvine maligni melanom, u zbylych
2/3 nema tento névus vyznamnou roli. Diilezitost je prikladana nejen kvalité névu, ale
také jeho kvantité. ZvySené riziko je u osob, jejichz pocet melanocytovych névil je
vétsi nez 100 a také v pripadg, kdy pocet atypickych melanocytovych névii® pievysuje
hodnotu 5. Podnétem pro vznik mize byt i vrozeny melanocytovy névus, jehoz prameér
dosahuje velikosti vétsi jak 20 cm. Dilezity fakt, ktery ¢asto u fady nemocnych nabira

opacného ndzoru, je negativni vztah mezi mechanickou traumatizaci benigniho loZiska

a vznikem MM (Fikrle, Pizinger, 2010, s. 226).

5 Ziskané melanocytové nadory, jejichz histologickd architektura je nepravidelnd a jsou ptitomni i

cytologické atypie (Fikrle, Pizinger, 2010, s. 226).
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1.3.3  Klinické priznaky maligniho melanomu kuZe

Jesté pred tim, nez dojde k invazi melanomu do hlubsich vrstev klize, je rast
nadoru omezen na povrchové a radidlni Sifeni, tzv. faze horizontalniho ristu. V této
fazi ziskdva MM podobu zvétSujici se pigmentované skvrny s nepravidelnym okrajem
¢1 malého loziska s hnédoCernym, modravym 1 narGzovélym zabarvenim.
Makroskopicky se neda odliSit od dysplastického névu. Postupem cCasu nastava faze
vertikalniho ristu, kdy tyto naddorové buiiky ptechazi z epidermis hloubé&ji do hornich
vrstev koria a mohou zacit metastazovat.

Autorka Ditrichova a Tichy uvadi 4 zékladni typy MM. Toto rozdé€leni je
postaveno na zaklad¢ klinicko-histopatologického obrazu a biologického chovani
(Ditrichova, Tichy, 2006, s. 352).

Lentigo maligna melanom je pomalu rostouci naddor postihujici vétSinou jedince
ve vyS$§Sim véku s nejcastéjsi lokalizaci na mistech ¢asto vystavovanych paprskiim
slune¢niho zéafeni (oblicej, krk, hlava). Z nendpadné hnédé skvrny se stava
nestejnomérné zbarvené lozisko s neostfe ohrani¢enymi okraji, které se muze lehce
vyvysSovat nad uroven kozniho povrchu. Po 5 az 20 letech dochazi k invazi, ktera se
klinicky projevuje jako drobny uzel.

Superficidln€ se §ifici melanom je nejcastéjsi formou MM u bélochii. U Zenské
populace se s nejvetsi pravdépodobnosti vytvaii na dolnich koncetinach, naopak
u populace muzské jsou typickym mistem zdda. V prvni fazi nador roste jen
horizontaln¢ a ziskava vzhled nepravidelného loziska hnédocerné barvy bez ostrych
okrajii. Pokud barva ptejde do odstini Sedomodré a bilé, tyto zmény znaci regresi
melanomu. Fazi vertikélniho riistu signalizuje vznik tmavé pigmentovaného uzliku.

Akrolentigin6zni melanom se od ostatnich typt odliSuje typickou lokalizaci na
dlanich, ploskach, prstech a pod nehty. Pro svlj vzhled neohrani¢eného
pigmentovaného loZiska a pfedevs§im lokalizaci podnehtové oblasti je ¢asto zaménén
s klasickym hematomem. Proto jsou Casto diagnostikovany pozdé¢.

Nodularni melanom roste jiz od pocatku vysokou rychlosti a vertikalné.
Objevuje se zejména u muzl na trupu, nejCastéji ve form& hnédého, cerného,
Sedomodrého a riZzovocerveného pupenu ¢i hrbolu s hladkym povrchem. Ve velmi
kratké dobé dochazi k exulceraci (Fikrle, Pizinger, 2010, s. 226-227; Ditrichova, Tichy,
2006, s. 353).
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Vsechny zminéné typy MM mohou metastazovat lymfatickou nebo krevni cestou.
Lymfogenné se buinky S§iii do okolni klize a jde piednostné o loziska satelitni, které
jsou vzdaleny od primdrniho tumoru maximalné na 5 cm, nebo loziska intranzitni
nachdzejici ve vzdalenosti vétsi nez 5 cm od primarniho tumoru. V pfipadé
hematogenniho rozsevu nadorovych bunék jsou nejcastéji zasazeny jatra, plice, mozek
a kosti (Pizinger, 2010, s. 238-239). Ditrichova a Tichy (2006, s. 353) uvadé&ji, ze
metastazy v regionalnich uzlinach byly zaznamenany u 2/3 pacientd, v 30 % se jednalo

0 metastazy vzdalené.
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2 OZARENI ZHOUBNYCH NADORU KUZE

2.1 Uloha radioterapie p¥i 16¢bé zhoubnych nadora kiiZe

Spravna volba lécebné metody je obtizny krok a odviji se od ziskanych
informaci tykajicich se umisténi tumoru, jeho tloustky, histologického typu nadoru,
véku a zdravotniho stavu pacienta, oCekavaného kosmetického efektu, ekonomiky
zakroku, dostupnosti metody a do jisté miry i od pfani pacienta.

Vyhodou RT je jeji nebolestivost a minimalni rozsah defektu. Na rozdil od
chirurgie nevyzaduje hospitalizaci a je vhodnd pro vétSinu jedincti. Nevyhodou je
obvykle nutnost vice néavstév radioterapeutického oddéleni a také ireverzibilni
poskozeni potnich Z1az a vlasovych folikulti (Slampa, Petera, 2007, s. 199). Negativni
strankou RT je také mozna akutni a chronicka radiodermatitida, vznik nového
karcinomu ktize a nemozZnost opakované misto ozafovat (Polakova, 2008, s. 151).

RT u NMSC je primarn€ indikovana u 1ézi vyskytujicich se na ¢ele, v obo¢i, na
nose, uchu, rtech, v blizkosti o¢nich vi¢ek, na rukou, u tumoru s velikosti 3 a vice cm,
u tumori hluboko ulozenych nebo zasahujicich do okolnich struktur a také
u mnohocetnych 1ézi. Lze se také setkat s RT pooperacni, kterd je indikovana pokud
byly pozitivni okraje nebo spodiny extirpatu a také v ptipad€, Ze doslo k invazi
do kosti, chrupavky a svalu (Mrazova, 2007, s. 388). Povrchova RT (brachyterapie)
pomoci tzv. mulézi je preferovana pro povrchové 1€ze nachazejici se spiSe na rovné
plose. U nadorti vysSich nez 1 mm se voli spiSe zevni RT nebo intersticidlni
brachyterapie. BRT punkturami se ¢asto uplatituje u nadort postihujicich ret (Sona
Neumannova, 2011, s. 42-43). Frakcionace je navrzend na zakladé velikosti tumoru,
jeho lokalizaci, histologii, véku a zdravotnim stavu pacienta s celkovou davkou 50-60
Gy (Kubecova, 2011, s. 170; Polakova, 2008, s. 151). Priklad frakcionace pii ozafeni
rentgenovym zafenim: 51-54 Gy/17-18 frakci, 48 Gy/12 frakci nebo 60 Gy/30 frakci
(Mrazova, 2007, s. 389).

V pifipadé MM se jednd predevSim o adjuvantni RT, kterou zahajujeme po
operaci primarniho loziska v dob¢, kdy metastazy nejsou jesté prokdzané, ale je vysoka

pravdépodobnost jejich vyskytu. Jejim cilem je kompletni nebo ¢astecna destrukce
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mikrometastaz a tim zlepSeni celkového pieziti postizeného jedince (Fikrle, Pizinger,
2010, s. 227). V ramci adjuvance muze byt zvolena imunoterapie s vyuzitim
interferonu alfa nebo lokalni RT a to pfedevSim u melanomu s desmoplasii, tloustkou
vétsi nez 4 mm, u tumorl lokalizovanych na hlavé a krku a v ptipadech, kdy neni
mozné dosahnout radikalni resekce (Richter, 2010; Krajsova, 2012, s. 166-167). Lze
vyuzit elektronového svazku s uzitim bolusu dle mista lokalizace a geometrie
ozafované oblasti nebo RT brzdnym =zafenim. Frakcionace mulze byt urcena
nasledovné: 32 Gy/4 frakce, 1 frakce/ tyden; 50 Gy/20 frakei, 5 frakci/tyden; 30 Gy/5
frakei, 2 frakce/tyden (Novotny, Vitek, 2012, s. 224). U pooperacni RT se neuplatnuji
jednorazova ozafeni (Slampa, Petera, 2007, s. 201). RT s kurativnim zdmérem neni
indikovdna a to z divodu radiorezistentnich bunék MM. Je-li z né€jakého divodu
chirurgicky vykon kontraindikaci, mize byt ojedinéle proveden pokus o kurativni
ozafeni ploSnych malych melanomt lokalizovanych napt. na obliceji (Richter, 2010).
Technika ozafeni, frakcionace i davka je podobna jako u adjuvantni RT. VétSinou
celkova davka dosahuje velikosti 36 Gy podana v 6 frakcich, 2 frakce/tyden (Novotny,
Vitek, 2012, s. 225). Nejvétsiho uspéchu dosahuje RT (kontaktni RTG terapie,
elektronovy svazek LINAC) v ramci terapie s paliativnim zdmérem. Je vyuzivana
u lokalné recidivujicich inoperabilnich MM. Dle mista lokalizace a zdravotniho stavu
pacienta volime normofrakcionaci nebo hyperfrakcionaci s celkovou davkou 32-50 Gy.
Ptiklady mozné frakcionace elektronovym svazkem: 30 Gy/10 frakci, 1frakce/den; 20
Gy/5 frakei, 1 frakce/den nebo 8-10 Gy jednorazové (Petruzelka, 2013; glampa, Petera,
2007, s. 194). Kontaktni rentgenovd terapie, event. terapie svazkem urychlenych
elektronti je vyuzivana pii 1é¢bé melanoma in situ (Lentigo maligna melanom)
u pacient ve vySsim véku, u kterych by chirurgicky zdkrok mohl byt rizikem.
Frakcionace mize byt nastavena nésledovné: 6x6,0 Gy ob den, 10x5,0 Gy/den nebo 20
Gy jednorazove (Kocék, Fait, 2011, s. 5).

U koznich a podkoznich metastdz je 1é¢ba obdobna. U tady jedincii se nabizi
moznost chirurgického odstranéni. V tvahu piipadd 1 chemoterapie aplikovana
intralezionalng, tzn. dovniti 1éze nebo RT s celkovou davkou 30-60 Gy (Pizinger, 2010,
s. 240; Ditrichova, Tichy, 2006, s. 354).
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2.2 Taktika radioterapie pii 1é¢bé zhoubnych nadori kiiZe

V ramci RT pii 1écbé zhoubnych nadorti klize se pouziva technika kontaktni
rentgenové terapie, BRT s aplikaci muléze, také RT elektronovym svazkem a BRT

intersticialnimi punkturami (Slampa, Petera, 2007, s. 201-202).

2.2.1  Teleterapie pri lé¢bé zhoubnych nadori kiize

Teleterapie neboli zevni radioterapie je metoda ozafovani, pii které je zdroj
zateni vétSinou od téla pacienta ve vzdalenosti 1 m. Zdrojem zafeni mohou byt linearni
urychlovace, radioizotopové ozafovace nebo terapeutické rentgenové piistroje

(Petera, 2006).

2.2.1.1 Proces planovani teleterapie

O indikaci 1é¢by zéafenim rozhoduje multidisciplinarni tym, jehoz soucasti je
obvykle radiolog, patolog, chirurg, radiacni onkolog, chemoterapeut a ptipadné dalsi
(Petera, 2006). Cilem spravného naplanovani RT je vytvoifeni takovych ozafovacich
podminek, na zéklad¢ kterych bude do nadorového loziska dodana potiebna davka
zafeni za maximalniho Setfeni okolni zdravé tkané (Slampa, Petera, 2007, s. 53).

Prvni krok planovaciho procesu zahrnuje dikladné klinické vySetieni pti dobrém
osvétleni, které je dulezité pro pfesné stanoveni okrajli nadorového loZiska. Soucasti je
vySetieni pomoci silné lupy nebo dermatoskopu. Vhodna je také palpace, ktera
mnohdy poskyte uZitecné informace o rozsahu infiltrace ¢i hloubce penetrace.
Nejptesnéji 1ze vySetfit postizenou oblast ultrazvukovou sondou. Na zaklad¢ téchto
vysetieni je 1ékai schopen definovat cilovy objem (Slampa, Petera, 2007, s. 199-200).
Vzdy jsou definovany 3 zékladni objemy: GTV = objem nadoru, CTV = GTV+lem
potencidlniho mikroskopického Sifeni nadoru, PTV = CTV+lem kompenzujici
fyziologické pohyby orgéni a nepfesnost ozatfovacich poli pifi nastaveni pacienta
(Petera, 2006). Nasleduje oznaceni okraje tumoru a bezpecnostniho lemu markery.
Je vhodné zvolit pro jednotlivé markery odliSnou barvu pro lepSi orientaci a

piehlednost.
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V piipadé¢ povrchovych koznich nadorii se ziidka pouzivaji Ctvercovd nebo
obdelnikova pole. Ty jsou vhodna ptedevSim pro dysplastickou kiizi posetou
mnohocetnymi malignimi nadory. Nejcastéji se pristupuje k technice 1 pfimého pole
cirkularniho nebo eliptického tvaru o priméru 20-40 mm. U takto malych polich neni
potfeba drobné nerovnosti pole respektovat. Vyjimkou jsou ovSem situace, napi. 1écba
loziska na vicku nebo v blizkosti oka, kdy je nutné pouzit olovény blok. Pro ptedstavu,
jak pole pokryva ozafovanou oblast, slouzi prihledné desticky z plexiskla, které jsou
stejné velikosti a tvaru jako aplikatory nasazené na ozafovaci hlavici. Po pfilozeni
desticky na zajmovou oblast jsou vidét oznacené okraje tumoru a okraje pole. Zcela
jind situace nastava, pokud jde o lécbu vétSich tumord s nepravidelnym tvarem.
V tomto piipad¢ je nutné zajistit takové podminky, aby nebyla zbytecné ozafena
zdrava tkan. Klasické aplikatory jsou upraveny olovénymi bloky tak, aby svou
velikosti a tvarem odpovidaly velikosti a tvaru nadoru s dostatecnym ochrannym
lemem. Tloustka olovéného bloku zavisi na energii zafeni. Aby byl blok co nejptesnéji
zhotoven, je nejprve tvar pole obkreslen na celofan a pak je jeho obrys pfenesen
na olovény plech a vystiizen.

Dale je nutné specifikovat davku v izocentru, tedy piiblizné uprostied cilového
objemu. Tato davka je normalizovana na 100 %. Dle doporuceni ICRU ¢&. 50 by se
méla davka tumoru nachazet v rozmezi 95-107 %. Ur€eni davky zafeni pro nadory
ktze je relativné jednoduché, nebot tato davka odpovida pouze davce na povrchu kiize,
ne davce tumoricidni. Aplikovana davka na povrch kiize odpovida davce tolerancni
a je zavisla na velikosti ozafovaného pole, umisténi tumoru a véku pacienta.

Pokud jsou ozafovand loZiska mald a ozafované pole ma v priméru 2 cm,
je mozné ozafit jen jednou frakci. Nevyhodou je neuspokojivy kosmeticky vysledek,
proto je lepsi ptistoupit k frakcionovanému ozareni. Obvykle je davka aplikovéna
ve tfech az desiti frakcich.

Nasleduje optimalizace ozatfovaciho planu, jeho schvaleni Iékafem a pfeneseni
parametra do fidiciho pocitace.

(Slampa, Petera, 2007, s. 53-55, 199-202; Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2011,
s. 119-120).
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2.2.1.2 Kontaktni rentgenova terapie

Terapeutické rentgenové ozafovace jsou zdrojem brzdného zafeni o energii od
5-10 kV do 400 keV. Energii tohoto zafeni volime na zaklad¢ ziskanych informaci
tykajicich se hloubky, ve které je nadorové lozisko ulozeno. Rentgenovou terapii
muzeme rozdéelit dle velikosti pouzitého napéti na rentgence na povrchovou,
polohloubkovou a hloubkovou (Slampa, Petera, 2007, s. 50).

Povrchova rentgenova terapie slouzi pro ozarovani lozisek vyskytujicich se na
povrchu kize, jejichz hloubka je v rozmezi n¢kolika mm az 2 cm. Dfive se pouzivala
Buckyho-lampa s napétim asi 10 kV k 1é¢bé ekzémi, lupus vulgaris apod. Dnes se
ojedin¢le na nékterych radioterapeutickych pracovistich vyuziva k 1écbé lentigo
maligna. K terapii povrchovych koznich nadorG se nejCastéji v praxi pouziva
Chaoulova lampa. Vrcholové napéti tohoto pfistroje dosahuje asi 60 kV. K ozafovani
se vyuzivaji tubusy s kratkou vzdalenosti ohnisko-kiize (OK) 1,5-5 cm, proto je tato
technika oznaCena terminem kontaktni terapie. Lze také provést ozaieni koznich
karcinoml pomoci rentgenky s beryliovym okénkem o velikosti energie zateni do 100
keV. Kolem ozatovaného loziska musi byt vzdy respektovdna dostate¢na Sitka
ochranného lemu. Tato Sitka z&visi na velikosti tumoru, lokalizaci, histologickém
rozboru a dalSich faktorech. U dobie ohrani¢enych nadort s velikosti do 5 mm je
dostacujici lem velikosti 5-8 mm. U ostatnich se doporucuje lem minimalné€ 1 cm.

Polohloubkova rentgenova terapie pracuje s napétim v rozmezi 120-160 kv a je
vhodna pro 1é¢bu lozisek uloZenych max. 5 cm pod povrchem. Vzdalenost OK se
pohybuje v oblasti 15-20 cm. Velikost pole je urcena tubusem.

Hloubkova rentgenova terapie, znama také jako terapie ortovoltaZni, je urcena
pro ozafovani loZisek v hloubce vétsi nez 5 cm. Napéti na rentgence dosahuje velikosti
150-250 kV. Obvykla vzdalenost OK je 40-50 cm. Tubusy, které vétSinou urcuji
velikost ozafovaného pole, jsou v kontaktu s povrchem téla (Slampa, Petera, 2007, s.
50 a 201; Spurny, Slampa, 1999, s. 71).

V soucasnosti jsou k dispozici univerzalni terapeutické rentgenové pfistroje
pracujici s napétim od 10 do 300 kV. Ruazné kvality zafeni s rliznym stupném
homogenity lze dosdhnout na zdklad€ rizného nastaveni velikosti napéti a aplikace
aluminiovych ¢i médénych filtri do svazku zafeni, které jsou schopné odstranit
dlouhovinné slozky zafeni (Slampa, Petera, 2007, s. 52).

Kontaktni rentgenova terapie s napétim 60 kV je vhodnd zejména pro BCC

24



a SCC, kter¢ infiltruji max. do hloubky 2-3 mm. Pro loziska infiltrujici vrstvu dermis
je nutné hodnotu napéti zvysit na 100 kV. Pokud lozisko zasahuje az do podkozi,
napéti je nastaveno na 250 kV (Slampa, Petera, 2007, s. 201).

Hlavni vyhodou této metody pii 1écbé povrchovych 1ézi diky nizké voltazi
a malé vzdalenosti OK je prudky pokles davky zafeni pod ozarovanym loziskem a s
tim souvisejici zatéZ okolni zdravé tkang, ktera je minimalni (Spurny, Slampa, 1999,

S. 72).

2.2.1.3 Radioterapie elektronovym svazkem

Linearni urychlovace (déale jen LINAC) ur¢ené pro zevni ozafovani jsou dnes
skoro na kazdém radioterapeutickém pracovisti standardnim pfistrojovym vybavenim
(Petera, 2006). Pokud je indikovéna 1écba elektronovym svazkem, urychlené elektrony
nejsou zabrzdény o wolframovy tercik, jako je tomu v ptipadé fotonového zareni,
ale jsou volné rozptyleny do plochy ozafovaného pole. Energie téchto elektrond
vzhledem k hloubce umisténi naddorového loziska mize nabyvat riznych hodnot, napft.
6,9, 12, 16, 20 MeV/(Slampa, Petera, 2007, s. 48).

Elektronovy svazek zéafeni mize byt tvarovan dle individudlnich potfeb. K
vytvofeni nepravidelného tvaru ozafovaného pole elektronovym svazkem se uplatiiuji
tubusy, které se piipeviuji na ozatovaci hlavici
(Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2011, s. 118).

Pokud je pacient ozafovan z vice uhll, neni nutné meénit jeho polohu. Hlavice
linearnich urychlovaci mtize rotovat o 360 stupiiii a centralni osa svazku zareni bude
vzdy mifit do izocentra. Izocentrum je lokalizovano pfiblizné¢ ve stfedu cilového
objemu a od zdroje <zafeni je vétSinou ve  vzdalenosti 100 cm
(Slampa, Petera, 2007, s. 48-49).

Pti urCovani velikosti ozafovaného pole musime brat na védomi rozdil v tvaru
1zodoznich kiivek pti okraji pole vzhledem k situaci u ortovoltazni terapie. Proto je
nezbytné, aby ochranny lem byl §ir$i nebo bylo uzito olovéného stinéni pozadovaného
tvaru s nastavenim vétsiho pole, nez je maximalni rozmér pole ve stinéni. Velikost
hloubkové davky lze odhadnout z hodnot pouzité urychlovaci voltdze a v centimetrech
odpovida asi 1/4 energie elektronti.

Vyhodou elektronového svazku v 1é¢bé€ koznich nadort je jeho distribuce zéateni.

Po dopadu svazku na povrch kiize dochazi ptiloZenim bolusu k vytvoteni built-up zony,
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a povrch kiize proto obdrzi plnou davku zéafeni. Poté vznikd homogenni platd, jehoz
hloubku 1ze podle potieb upravit zménou energii elektronii. Dale uz energie svazku
zateni prudce klesa a procentudlni hloubkova davka dosahuje nizkych hodnot. Zdravé
tkan¢ nachazejici se pod naddorovym loziskem jsou proto Setfeny. Dalsi vyhodou je
také vyssi kvalita svazku elektronti. JelikoZz pienos energie na zivou tkan je
zprostiedkovan vznikem part elektron+pozitron, elektronovy svazek zareni neni vice
absorbovan tkdnémi s vyssi hustotou, jako je tomu napiiklad u kosti ¢i chrupavky.
Proto je tato 1écba vhodna pro loziska lokalizovana na nose, usnim boltci, hibetu ruky

a piedni strané kosti holenni (Slampa, Petera, 2007, s. 201-202).

2.2.2  Brachyterapie pri 1é¢bé zhoubnych nadori kiZe

Brachyterapie je terapeutickd metoda, pii které je zdroj zafeni v tésné blizkosti
nadorového loziska. Podle mista, kam je zdroj zafeni zaveden, rozdélujeme BRT na 4
dalsi skupiny. Intersticidlni BRT je spojend se zavedenim zdroje piimo do nadoru.
Pokud je zdroj umistén do télnich dutin, jednd se o BRT intrakavitarni. V ptipadé
zavedeni do trubicovych orgénl, jde o BRT intralumnérni a posledni moznosti je
umisténi nosice se zdrojem na povrch tumoru, tzv. mulaz (Petera, 2012, s. 252).

Dtive bylo nejpouZivanéjSim zafi¢em radium. To je dnes uZ nahrazeno
Radium se zavadélo ruéné, coz vedlo k vysokému zatizeni pracovnikd. V 80. letech
doslo k velké zmeéné a to diky zavedeni automatického afterloadingu do praxe (Petera,
2012, s. 253; Petera, 2006). Ptistroje s automatickym afterloadingem jsou dvojiho typu.
LDR (lose dose rate) piistroje pracujici s nizkym davkovym piikonem o velikosti
0,4-2,0 Gy/hod a zdrojem zafeni je nejCastéji B3Cs. Samotna aplikace trva asi 24 az
168 hodin (Slampa, Petera, 2007, s. 52). Pfistroje HDR (high dose rate) vyuZivaji
vysSiho davkového prikonu s hodnotou vétsi nez 12 Gy/hod a zdrojem je nejCastéji
192 Ir, Konstrukee t&chto dvou typt se nelisi. Rozdil je pfedev§im v radiobiologickém
ucinku zéatfeni. LDR zplsobuje bunécnou reparaci a reproliferaci jiz béhem ozareni
a davky LDR lze scitat s davkami zevni RT. Pii HDR probiha reparace, repopulace
a reoxygenace mezi jednotlivymi frakcemi. Frakcionace musi byt nastavena tak, aby
reparace zdravych tkdni probihala mezi frakcemi. V tomto ptipad€ neni mozné davky

HDR scitat s davkami zevni RT. Vyhodou HDR piistrojii je velmi kratka doba,
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po kterou se ozafuje. Tim se snizuje riziko vzniku nékterych komplikaci, napf.
tromboza, embolie a dalsi (Petera, 2012, s. 253).

Automaticky afterloading umoziuje fizeny transport zdroje zéfeni, ktery je
umistén ve stinéném kontejneru, do pfedem zavedenych aplikatord. Tento transport
funguje na zékladé¢ pneumatické nebo motorické techniky. Pfed kazdym ozafenim
pfistroj nejprve zkontroluje, zdali jsou aplikatory a vystupni kanaly hlavice spravné
propojeny. Neaktivni zdroj vjizdi z hlavice pfistroje do jednotlivych aplikatort,
aby zkontroloval délku spojovacich hadicek a ptipadné zaregistroval mozné piekazky,
zjistény zavady znemoznujici ozafeni, je zahajen transport aktivnich zdroja, ktery je
fizen dalkové (Slampa, Petera, 2007, s. 52).

Brachyterapie ve srovnani s teleterapii nabizi fadu charakteristickych prvk.
V prvni fade je davka zéafeni nejvyss$i v misté aplikace a prudce klesa do okoli.
Do ur¢itého objemu muzeme aplikovat vyssi davku zafeni s menSim zatizenim zdravé
okolni tkang. Uginnou davku zafeni je mozné podat v krat§im Casovém useku
v porovnani s frakcionaci pro zevni RT. Za nevyhodu BRT je v nékterych ptipadech

jeji invazivita spojena s lokalni nebo celkovou anestezii (Petera, 2012, s. 252).

2.2.2.1 Proces planovani brachyterapie

Jednotlivé kroky planovani BRT zavisi na zvolené technice. Nejjednodussi
planovani ptfipada intralumindlni BRT s pouzitim jednoho osového zéfice. Pfi BRT
celkova nebo lokalni anestezie. Lékai stanovi na zdkladé velikosti loziska, jeho
lokalizaci a blizkosti kritickych orgénii pocet aplikatort a jejich vzajemné rozmisténi
tak, aby davka byla homogenné rozlozena. Nasleduje zavedeni aplikatorti bez
radioaktivniho zdroje a jejich lokalizace. K zobrazeni prostorového rozlozeni
aplikatorti se nejCastéji vyuziva rentgenovych snimkli ve dvou na sebe kolmych
rovindch (pfedozadni a bocna projekce). Snimky jsou vétSinou zhotovovany
na pojizdném C rameni, mén¢ Casto na simuldtoru. Ptesné&j$i metodou pro ziskani
informaci tykajicich se prostorového rozlozeni aplikatord mize byt zobrazeni na CT ¢i
MR ftezech. Tésné pied zavedenim aplikatoru muze 1ékar k ovéfeni anatomickych
struktur pouzit ultrazvukovou sondu. Nasleduje ptenos dat ze snimka do planovaciho

systému prostfednictvim digitizéru, scanneru nebo sitového propojeni. Lékar a fyzik
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vyznaci na jednotlivych snimcich cilovy objem, kritické organy, soufadnice aplikatoru,
body pro urceni davky zareni a referenni body ke stanoveni davky v kritickych
organech. Lékat stanovi pozadovanou davku zéfeni a urci limity hodnot pro kritické
organy. Pomoci planovaciho systému radiologicky fyzik vypocitd rozlozeni davky
a ozatrovaci Cas v kazdé aktivni poloze zdroje. Pokud je plan optimalizovan, potfebné
parametry jsou pfeneseny do pocitace, ktery ovlada afterloadingovy pfistroj.
Aplikatory jsou odstranény ihned po dokonceném ozafeni (Adam, Krej¢i, Vorli¢ek
etal., 2011, s. 120-121; Petera, 2012, s. 253; glampa, Petera, 2007, s. 56).

Pokud se Iékai rozhodne pro ozareni s vyuzitim termoplastickych povrchovych
aplikatorit (mulézi), tak po klinickém vySetfeni nasleduje zakresleni ozafované plochy
na prithlednou f6lii a vyznaceni této plochy i na povrch kiize. Poté fyzik vzhledem
k tvaru cilového objemu a pozadované hloubce aplikované davky stanovi polohu
a pocet aplikatort, vypocitd distribuci davky a aplikacni ¢as. Parametry potiebné

k ozafeni jsou opét pieneseny do ovladdaciho pocitace (AlakSova, Alaksa, Bednar et al.).

2.2.2.2 Brachyterapie s vysokym davkovym piikonem mulaZemi

Tato ozarovaci technika vhodna pro povrchové kozni 1éze se v posledni dobé
rozSifuje. Zdrojem zéfeni je vysoce aktivni zrnko iridia, jehoz pohyb v dutych
aplikatorech je fizen pocitaem v ovladovné prostfednictvim specidlniho programu
(Slampa, Petera, 2007, s. 202). Iridiové zdroje uréené pro automaticky afterloading
jsou uzaviené v ocelovém plasti. Délka zrn dosahuje velikosti 3-6 mm a primér
odpovida 0,5 mm.

Zaklad této techniky tvofi nejcastéji silikonova guma, je mozné vyuzit i plexiskla
¢i jinych hmot. Guma je nosi¢em dutych vodicich trubicek, kterymi se pohybuje zdroj
zatfeni. Tato gumova desticka kopiruje povrch postiZzené oblasti nddorem a jeji tloustka

Vyhodou pro pacienty je kratkd doba ozatovani, kterd se pohybuje fadové
v minutach a je zavisld na velikosti ozafované plochy, hloubce loZiska, aplikované
davce a aktudlni aktivité iridiového zdroje. Ptiprava mulaZe je z ¢asového hlediska
nenarocnd a jeji fixace je snadno reprodukovatelna. JelikoZ je vyuZito automatického
afterloadingu, personal neni exponovan.

Frakcionace je podobné nastavena jako u zevni RT (Slampa, Petera, 2007, s. 202;

Alaksova, Alaksa, Bednar et al.).
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2.2.2.3 Intersticidlni brachyterapie

Pies vyborné terapeutické vysledky brachyterapie s intersticidlnimi punkturami
se od této metody ustupuje a vyuziva se ji jen vyjimecné. Hlavnim divodem je
invazivita zékroku spojena s diskomfortem pacienta. DalSi pfi¢inou podilejici se
na Gstupu intersticidlni BRT je vysokd dostupnost elektronové terapie a také Casova
naroénost (Slampa, Petera, 2007, s. 202).

Princip je zalozen na zavadéni podkoznich jehel do cilového objemu dle zvolené
geometrie. Po zkontrolovani jejich pozice je iridiovy zdroj o praiméru 3 mm zaveden

piimo do jehly (Petera, 1998, s. 29).
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3 POSTRADIACNI ZMENY KUZE A KOZNICH ADNEX

Lécba zhoubnych nadort kiize ionizujicim zafenim piinasi u fady pacienti velmi
ptiznivé vysledky. Avsak i pfes optimalizaci ozatovaciho planu a pouziti nejvhodné;jsi
ozatovaci techniky plsobi zéafeni vzdy i na zdravou tkan. Kozni zmény vyvolané
zéfenim se oznacuji jako radiatni dermatitida. Tyto zmény se daji do jisté miry
ovlivnit a jsou zavislé na celkové davce, vysi jednotlivé frakce, délce trvani
radioterapie a velikosti ozafované¢ho objemu. Mezi dal$i dulezité faktory ovlivitujici
miru kozni reakce je vek pacienta, individualni citlivost, nékterd genetickd onemocnéni
(pt. ataxia teleangiectasia) a dal$i (Radvansky, Pace, Siddiqui, 2013, pp. 1026).
dodrzovat toleran¢ni davky stanovené pro kuzi. Jednd se o nejvyssi mozné déavky,
které pokud nejsou ptekroceny, nezplsobi ireverzibilni zmény. Vyjadiuji miru rizika
chronickych zmén po ozatreni. Minimalni toleran¢ni davka (TD 5/5) je takova, ktera za
standardnich ozafovacich podminek nezptsobi vic nez 5 % zavaznych komplikaci
v nésledujicich 5 letech. Maximalni toleran¢ni davka (TD 50/5) je takova, kteréd
za standardnich ozarovacich podminek zpisobi u 50 % pacientii zavazné postizeni
v nasledujicich 5 letech po RT (Siffnerova, 2012, s. 32). Hodnota TD 5/5-TD 50/5 pro
kiazi byla stanovena na 30-40 Gy (Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2011, s. 122).

3.1 Akutni nezadouci ucinky radioterapie

Akutni zmény na kiZi se obvykle zacinaji projevovat jiz béhem nékolika dnli az
tydnil po zah4ajeni radiacni terapie a trvaji az do tfi mésict po jejim ukonceni. Poté bud’
vymizi, nebo piejdou do chronické formy. Intenzita neZadoucich Ginkid roste se
zvySujici se celkovou aplikovanou davkou zafeni, hyperfrakcionaci a akcelerovanou
frakcionaci (Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2011, s. 122). Pokud kozni zmény spojené
s akutni radiacni dermatitidou nejsou vhodnym zplsobem Iléceny, mohou vést
ke vzniku chronickych zmén, které jsou jiz ireverzibilni (Radvansky, Pace, Siddiqui,
2013, pp. 1027). Aby nedoslo k ptechodu do chronicity, je také dalezit¢ dodrzovat
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dal§i preventivni opatieni, napt. omezit zbytecné slunéni a drazdéni kize predevsSim
prvni dva roky po terapii, pouzivat vyzivné krémy apod

(KlimeSova, Hazmukova, 2007, s. 15).
Dle zavaznosti klinickych projevl délime akutni reakci na 3 stupné.

¢ Prvni stupen, radiodermatitis acuta erythematosa, se projevuje z€ervenanim kize
a vznikem otoku. Kize je suchd a zacina se olupovat. Erytém postupem casu
ziskava tmavsi barvu a oblast ozafovaného pole je pigmentovana. Pacienti
pocit'uji svédéni a jejich kiize je citliva na dotek.

e Druhy stupen, radiodermatitis bulosa, je spojen se vznikem puchyia, které
postupné splyvaji. Pokozka se olupuje a pod ni je viditelnd mokvava spodina.
Pfi hojeni se vytvafi jizva bélavé barvy. Tyto zmény se objevuji v mistech

koznich z&hybi. Pacienti popisuji pal¢ivou bolest.

e Tieti stupen,radiodermatitis necrotica neboli akutni postradiacni vied, je dnes
pomérné vzacny. Vyskytuje se u méné nez 5 % pacientii 1écenych RT. V tomto
stadiu je kiize zduiend a po 6-8 tydnech se zacina objevovat nekrotizujici tkan.
Spodina viedu &asto krvaci a jeho okraje nevykazuji zndmky hojeni. Casto
dochazi k ptechodu v chronicky vied (Radvansky, Pace, Siddiqui, 2013, pp.
1026-1027; KlimeSova, Hazmukova, 2007, s. 14).

Ozarovani kize také zasahuje jeji pfidatné organy. Asi 3 tydny po ozafovani
dochazi k alopecii ¢ili k vypadavani vlast a chlupli v misté ozafeni. VétsSinou za 1-3
mésice po ukonceni 1écby vlasy opét zacnou rust, avSak jejich kvalita je horsi. Pokud
se vlasovy riist neobnovi do 6 mésicli, pravdépodobné jde o ireverzibilni zménu.
Zasazeny jsou také potni a mazové zlazy, jejichZ ¢innost je po 1. stupni koZni reakce
snizena. Po reakci 2. stupné jsou Zlazy stale funk¢ni, ale jejich vykonnost je velice
nizka. V ptipadé reakce 3. stupné dochazi k uplné ztraté jejich funkénosti (KlimeSova,
Hazmukova, 2007, s. 14). Velice citlivé na RT jsou i nehtové ploténky, které po velmi
kratké dobé¢ ztraci lesk, lamou se, jsou suché, roztiepené a ztencené. Typické je také

podélné ryhovani (Vanéckova, 2013, s. 28).
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3.2 Pozdni nezadouci u¢inky radioterapie

Pozdni zmény spojené s ozafenim se projevuji az nékolik let po ukoncené terapii,
nejdiive se udava po 12 meésicich. VétSinou piechazi z radiacni dermatitidy 2. a 3.
stupné. Avsak v nékterych piipadech se mizou objevit i bez predchozich vyraznéjSich
akutnich koznich zmén (KlimeSova, Hazmukova, 2007, s. 15). Intenzita projevu
pozdnich GCinkl je zavisld piedevSim na velikosti jednotlivé frakce. Zavislost
na celkové davce a trvani RT neni prilis podstatna
(Adam, Krej¢i, Vorlicek et al., 2011, s. 122).

Inicidlnim pfiznakem je ztrata pruznosti a suchost kiize, snizena tvorba mazu,
sniZzend potivost, pigmentace a pocinajici atrofie. Kiize je tenka a svym vzhledem se
podobé pergamenu. Zatreni zpisobuje dilataci kapilar, a proto v misté¢ ozafované¢ho
pole miizou byt zfetelné teleangiektazie kiize projevujici se vinutymi prouzky cervené
barvy. NejcastéjSim piiznakem pozdnich zmén je kozni fibroza. Jak z akutni formy,
tak chronické formy radiodermatitidy se mize vyvinout chronicky vied (KlimeSova,

Hazmukova, 2007, s. 15).

3.3 Velmi pozdni nezadouci u¢inky radioterapie

Velmi pozdni zmény, které nejsou zavislé na velikosti davky zafeni, mohou
pacienti zaregistrovat az po desitkach let od posledniho ozéfeni. Jde pfedev§im o vznik
sekundarnich malignit, které se podileji na vysoké morbidité¢ 1 mortalité. Prezivajici
jedinci s prodélanym onkologickym onemocnénim maji vySsi pravdépodobnost vzniku
nové malignity, neZ je tomu u zdravé populace (Siffnerova, 2012, s. 32).

NejcastéjSimi sekundarnimi malignitami jsou spinocelularni karcinomy. Méné
Casto jsou u pacientli diagnostikovany bazoceluldrni karcinomy klZze a nadory jiné

(Vanéckova, 2013, s. 28).
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ZAVER

Z publikovanych poznatki plyne, Ze v poslednich letech nejcastéjsi stanovenou
diagn6zou v ramci onkologickych onemocnéni jsou zhoubné nadory kiize. U pacient
jsou diagnostikovany pfevazné bazaliomy ¢i spinaliomy a v mens$i mife také maligni
melanomy ktize (Cetkovska, 2010, s. 224).

Rulcova definovala bazaliom jako pomalu rostouci utvar, ktery obvykle vychazi
z bunék bazalni membrany epidermis anebo z vlasovych folikuli. Bunééné struktura
1 jeji funkce je narusena. BCC je rozd€len na typy solidni nodularni, adenoidni,
cystické, infiltrativni nesklérotizujici, infiltrativni sklérotizujici, fibroepitelidlni,
folikularn¢ ekrinni, bazoskvamozni, keratotické, pigmentované, bazaliom pfi
nevoidnim syndromu a typ mikronoduldrni (Rulcova, 2012, s. 157). Podle DiviSové,
Cetkovské a Pizingera je BCC popsan v 5 histologickych typech jako bazaliom
nodularni, superficialni, morfeiformni, mikronodularni a Pinkasiv fibroepiteliom
(2010, s. 231). Amiri a Hercogovd definovali spinaliom jako maligni tumor
epidermélnich keranocytd, ktery zfidka vznikd de novo a v 60 % prechazi
z prekancerdznich 1ézi (2010). Maligni melanom je charakterizovan jako nador
s potencidlem metastazovat, ktery vznika proliferaci melanocytii (Ditrichova, Tichy,
2006, s. 352). Autorka Ditrichova a Tichy uvadi 4 typy MM a to Lentigo maligna
melanom, superficidlné¢ se Sifici melanom, akrolentigin6zni a nodularni melanom
(2006, s. 353).

Rada autorti uvadi, Ze pii¢ina vzniku koznich malignit ma multifaktorialni
charakter. Za nejvyznamnéj$i se povazuje pusobeni UV zafeni a to zejména u lidi se
svétlym fototypem klze. Nezadouci je také cCasté opalovani v détském véku
a dospivani. Riziko je vy$§i u muzl, u imunosupresivnich pacientli, u jedinct
s pozitivni rodinnou anamnézou a také pii Castém fyzikdlnim ¢i chemickém drazdéni
ktze. Riziko zna¢né stoupa se zvysSujicim se veékem. Mezi rizikové faktory jsou
zafazeny 1 nékteré geneticky podminéné choroby (Rulcova, 2012, s. 157;
Golembiovska et al., 2003, s. 42; Wong, Strange, Lear, 2003, pp. 794-795; Cetkovska,
2010, s. 224; Amiri, Hercogova, 2010, s. 885; Fikrle, Pizinger, 2010, s. 225).

Na zaklad¢ informaci o histologickém typy tumoru, jeho umisténi a tloustce,

véku a zdravotnim stavu pacienta, ofekavaném kosmetickém efektu, ekonomice
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zékroku a dostupnosti metody rozhodne multidisciplinarni tym o provedeni nckteré
z moznych lécebnych modalit (Polakova, 2008, s. 151). Idealnim feSenim pro BCC
a SCC je chirurgicky zakrok. Casto je také indikovana RT. V mensi mife se pacienti
setkavaji s kryoterapii, lé€bou laserem, imunoterapii a fotodynamickou terapii (Amiri,
Hercogova, 2010, s. 885; glampa, Petera, 2007, s. 192).

Pokud je indikovana RT, rozhoduje se mezi teleterapii C¢i brachyterapii.
Vyznamny rozdil spociva ve vzdalenosti umisténi zdroje zarfeni od téla pacienta. Pti
ozatovani koznich nddori se nejvice uplatiiuje kontaktni rentgenova terapie
vyuzivajici brzdného zareni, jehoz zdrojem je Chaoulova lampa s vrcholovym napétim
asi 60 kV. Vzdéalenost OK dosahuje malych hodnot v rozmezi 1,5-5 cm (Spurny,
Slampa, 1999, s. 71).

Linearni  urychlovace, které jsou dnes soucdsti skoro kazdého
radioterapeutického pracovisté, nachazi také své uplatnéni pii 1écbé nadoru kuze.
K terapii se vyuziva elektronového svazku rizné energie dle individudlnich potieb.
V tomto piipadé je nutné pii ozafeni pouZit bolus k vytvoteni built-up zény (Slampa,
Petera, 2007, s. 48, 201-202).

Pro nékteré typy loZisek je vhodngj§i brachyradioterapie. Cast&ji vyuzivana
povrchova terapie HDR muldzemi s automatickym afterloadingem pracuje se zrnkem
iridia, jez je vysoce aktivnim zdrojem zateni. Zaklad tvofi vétSinou silikonova guma,
ktera je nosicem dutych vodicich trubi¢ek. Dnes se ojedinéle se pfistupuje
k intersticidlni brachyterapii a to z divodu invazivity zakroku a vysoké dostupnosti
elektronové terapie (Slampa, Petera, 2007, s. 202; Petera, 1998, s. 10).

Ptes velmi ptiznivé vysledky RT pfinasi tato 1écba 1 fadu neZadoucich Uc€inkd,
které se u jednotlivych pacienti do jist¢é miry liSi. Zdrava okolni kozni tkan je
ionizujicim zafenim zasaZzena vzdy. KoZzni zmény vyvolané zafenim se oznacuji
terminem radia¢ni dermatitida. Zmény jsou zavislé na celkové davce, vysi jednotlivé
frakce, délce trvani RT, velikosti ozafované¢ho objemu, ale také naptiklad na véku
a citlivosti pacienta (Radvansky, Pace, Siddiqui, 2013, pp. 1026). Aby riziko vzniku
téchto koznich zmén bylo co nejmensi, musi byt dodrzovany toleran¢ni davky kiize,
jejichz hodnota TD 5/5-TD 50/5 je stanovena na 30-40 Gy (Adam, Krej¢i, Vorlicek
etal., 2011, s. 122).

Postradia¢ni zmény délime dle casového hlediska na akutni, pozdni a velmi

oy ee
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ukonceni RT. Podle zavaznosti klinickych projevii se tyto zmény déli na 3 stupné.
Nejprve se objevuje zCervenani a otok kuze, pozdéji vznikaji puchyie a vzacné tento
stav prechazi do akutniho postradia¢niho viedu (Radvansky, Pace, Siddiqui, 2013, pp.
1026-1027). Zasazeny jsou i pridatné kozni organy. Dochazi k alopecii, k poruse
funk¢nosti potnich a mazovych 7laz a naruSeni nehtovych plotének (KlimeSova,
Hazmukova, 2007, s. 14; Vanéckova, 2013, s. 28). Pozdni zmény se zacCinaji
projevovat az n¢kolik let po ukoncené terapii, nejdiive po 12 mésicich. NejcastéjSim
ptfiznakem je kozni fibréza. Jak akutni, tak chronickd forma miize ptejit v chronicky
vied (KlimeSova, Hazmukova, 2007, s. 15). Az po desitkach let od posledniho ozafeni
se mizou ukazat velmi pozdni zmény v podobé sekundarnich malignit. Nejcastéji jsou

diagnostikovany SCC (Siffnerova, 2012, s. 32; Vané&kova, 2013, s. 28).
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PRILOHY

Piiloha 1 - Casovy vyvoj hrubé incidence a mortality maligniho melanomu kiize

Graf zobrazuje ¢asovy vyvoj hrubé incidence (pocet novych ptipadi na 100000 osob) a
hrubé mortality (pocet umrti na diagnézu na 100000 osob) pro diagnozu C43 v celé populaci.

(Epidemiologie zhoubnych nadorii v Ceské republice)
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Piiloha 2 - Casovy vyvoj hrubé incidence a mortality jiného zhoubného

nadoru kuze

Graf zobrazuje ¢asovy vyvoj hrubé incidence (pocet novych piipadi na 100000 osob) a
hrubé mortality (pocet umrti na diagndézu na 100000 osob) pro diagnézu C44 v celé populaci.

(Epidemiologie zhoubnych nadorii v Ceské republice)
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Piiloha 3 - Vékova struktura pacientii maligniho melanomu kuze

Graf zobrazuje vékovou strukturu pacientti s danou diagnoézou a zemielych na danou
diagnozu. Vekova struktura ukazuje % zastoupeni vekovych skupin mezi pacienty (popf.

zemielymi na diagnézu). (Epidemiologie zhoubnych nadori v Ceské republice)
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Piiloha 4 - Vékova struktura pacienti jiného zhoubného nadoru kuze

Graf zobrazuje ¢asovy vyvoj hrubé incidence (pocet novych piipadi na 100000 osob)
pro zvolenou diagnézu ve srovnani celé populace, populace muzii a populace Zen.

(Epidemiologie zhoubnych nadorii v Ceské republice)
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