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UVOD

Problematika karcinomu rekta je stale aktudlnim onkologickym tématem, nebot’
zejména ve vyspélych zemich se jednd o pomérné casté nadorové onemocnéni
s nezanedbatelnym socidlnim a ekonomickym dopadem. Nadory tlustého stfeva
a kone¢niku jsou obecné povazovany za tzv. civiliza¢ni chorobu souvisejici predevsim
S nevhodnym stravovanim a Zivotnim stylem. V mezinarodnim srovnéni incidence zaujima
Ceska republika dlouhodobé piedni mista, pfi¢emz roéné je u nas diagnostikovano pres
2000 novych piipadi a za stejné obdobi je evidovano pies 1000 umrti v dasledku tohoto
onemocnéni. Pozitivni trend lze spatfovat alespont ve vyvoji mortality, kterou se dafi
dlouhodobé snizovat, zatimco incidence je relativné stala. K tomu Vv poslednich letech
napomaha také screeningovy program kolorektdlniho karcinomu napomaéhajici

k ¢asnéjsimu zachyceni nemoci.

Lécba nadorh v oblasti rekta predstavuje komplexni proces vyuZzivajici cely soubor
léCebnych metod, jez jsou kombinovany dle individualni potieby kazdého pacienta.
Zaklad 1écby predstavuje chirurgické odstranéni nadoru doplnéné chemoterapii
a samoziejme radioterapii, které je vénovana tato bakalaiska prace. V ptipadé pokrocilého
onemocnéni lze vyuzit také 1éc¢bu biologickou neboli cilenou. Radioterapie nachazi
uplatnéni ve vSech 1écebnych rezimech, nejcastéji vSak v predoperacnim a pooperacnim.
Smyslem jejiho vyuziti je obvykle zmenseni nddoru pied chirurgickym vykonem, omezeni
rizika lokdlni recidivy ¢i napiiklad potlaceni symptomli nemoci v paliativnim rezimu.
V urcitych indikacich Ize diky jejimu vyuziti zachovat andlni svérace, coZ ma zasadni vliv

na kvalitu zivota pacienta, ktery mlize byt uSetfen vyvedeni stomie.

Samotna prace je rozdélena na dvé hlavni casti. Teoreticka ¢ast, vyuZzivajici jako
zdroj informaci odbornou literaturu, je vénovana stru¢nému popisu anatomie, problematice
karcinomu rekta, jeho diagnostice a 1é¢bé se zamétenim na vyuziti radioterapie. Prostor
je vénovan 1 planovani 1é€by zafenim, které je nedilnou soucasti procesu a nakonec
I nezadoucim u¢inktim 1é¢by. Prakticka cast se formou kazuistik soustiedi na popis vyuZziti
radioterapie u pacientd léCenych na Onkologické a radioterapeutické klinice v Plzni.
Soucasti kazdé kazuistiky je kratka anamnéza, diagnostika a piedev§im priabéh
radioterapie. Pozornost je zaméfena na konkrétni pfinos 1é¢by a na nezadouci Géinky
vyplyvajici z ozafeni okolnich struktur, jako jsou napiiklad mocovy méchyt a stifevni

sliznice.
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TEORETICKA CAST

1 ANATOMIE REKTA

Rektum neboli konecnik je posledni ¢ést tlustého stfeva navazujici na sestupny
tracnik. Zac¢ind v irovni mezi druhym a tfetim kiizovym obratlem, prochdzi malou panvi
a je zevné ukoncen fitnim otvorem. Je dlouhy 12—15 cm a bez naplné je Siroky 4-5 cm.
Jeho S§itka je velice proménliva, nebot’ zpocatku je mirné zizeny, ale nasledné se rozsituje
do svych hlavnich c¢asti. Kranidlni ¢asti konec¢niku je ampulla recti dosahujici délky
10—12 cm. Funkci tohoto tGseku je hromadéni stolice, v disledku ¢ehoz se jeho Sitka mize
pohybovat v rozmezi 4—-10 cm. Nasledujici ¢asti je uzsi canalis analis dlouhy 2—4 cm,
ktery zaCind vurovni pod hrotem kostrée, odkud pokracuje k zevnimu vyusténi.
Ritni otvor, anus, je posledni ¢asti rekta a celé travici soustavy. Jeho tmavé pigmentovana

kize je charakteristicky zfasena a stazena v dusledku svalové ¢innosti svéracu. (1)
1.1 Poloha a fixace

Pribéh konec¢niku malou panvi neni piimy, ale vytvaii nékolik zahybd. Ve frontalni
rovin€ jsou ohyby tfi, pficemz kazdy vytvaii zafez prominujici do vnitfniho prisvitu.
Nejvyraznéjsi je prostiedni zdfez, znamy jako Kohlrauschova fasa, lezici asi 6,5 cm
od fitniho otvoru. V rovin¢ sagitalni jsou ohyby dva. Horni, flexura sacralis, jde
pii zak¥iveni kosti kiizové a kostrce. Na ni navazuje flexura perinealis smétujici od hrotu

kostrce dorsalné k fitnimu otvoru. (1) (2)

V kranialni ¢asti je fixace rekta zajisténa pomoci peritonea, které navazuje z colon
sigmoideum a upeviniuje ho ke sténé panevni. V této oblasti mize dochazet ke zdvojeni
peritonea a vzniku tzv. mesorecta. Dosah peritonea pii zevnim povrchu rekta vymezuje
poloha Kohlrauschovy fasy. Déle je rektum pokryto vazivovou adventicii, fascia recti,
plynule ptechazejici ve vazivo paraproctium, které rektu poskytuje pruznost a roztaznost.
Na fixaci se také podili ligamentum anococcygeum, coz je vazivo mezi kostr¢i a kaudalni

Casti rekta. (1)
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1.2 Sliznice

Sliznice rekta souvisle navazuje na tlusté sttevo a ma velmi podobny vzhled.
Je mirn¢ nazloutlé az rizové barvy a je pro ni charakteristické ziaseni. V oblasti ampulla
recti jsou obvykle tfi polomésicité tfasy, plicae transversales recti. Dale sliznice ptechazi
do tzv. zona hemorhoidalis, kde tvoii 6—12 podélnych fas, columnae anales. Ty jsou
vysledkem orientace svaloviny a pritbéhu zilnich pleteni, plexus venosus rectalis, jejichz
napln je dualezitd pro podporu spravné funkce fitnitho uzavéru. Mezi columnae anales
se nachéazi mirna prohloubeni, sinus anales, které kaudalné ukoncuji piicné slizni¢ni tasy,
valvulae anales. Na ty navazuje usek pecten analis se sliznici svétlej$i barvy. Rektum je
zprvu vystlano jednovrstevnym cylindrickym epitelem s resorpéni schopnosti, typickym
pro stfevo. Této vlastnosti Ize vyuzit pii podavani 1ékh per rektum, ale v pribéhu canalis
analis se epitel méni ve vicevrstevny dlazdicovy bez rohovaténi, aby v useku linea
anocutanea preSel vrohovatéjici epitel klze fitniho otvoru. Sliznice konec¢niku
je prostoupena zlazami, jako napiiklad Lieberkuhnovy Zlazy nebo glandulae anales, jejichz

funkci je tvorba hlenu. (1) (2)

Rektum ma fidké a pohyblivé podslizni¢ni vazivo, coZ mu umoZiluje pohyb
kaudalnim smérem. To miize mit za efekt vyhfeznuti neboli prolaps rekta nasledkem
zvySeni jeho vlastni hmotnosti. K takové situaci mtize dojit v ptipadé¢ vyskytu zacpy,

hemoroidi nebo v disledku nadorového onemocnéni. (1)
1.3 Svalovina

Svalovina stény rekta tvofi silnou vrstvu, kterou Ize rozde¢lit na vnéjsi podélnou
a vnitini kruhovou. V zevni podélné vrstvé zanikaji ténie, které jsou typické pro tracnik,
a vznikd souvisla vrstva. Vnitini kruhovita vrstva z hladké svaloviny vytvari v useku zona
hemorhoidalis vnitini svéra¢, m. sphincter ani internus. Pod dnem panevnim se k hladké
svaloving rekta ptriklada pti€n¢€ pruhovana svalovina a vytvaii vnéjsi svéra¢, m. sphincter

ani externus. Spravna funkce tohoto svalu je bezpodmine¢né nutna pro efektivni a volni
defekaci. (1)

13



1.4 Cévni zasobeni a inervace

Cévni zasobeni konec¢niku je zajiSténo ze dvou hlavnich zdrojii: a. mesenterica
inferior odstupujici z bfisni aorty a a. pudenda interna, ktera odstupuje z a. iliaca interna.
Zasobeni horni ¢asti rekta zajiSt'uje a. rectalis superior, nejkaudalnéjsi vétev a. mesenterica
inferior. Stfedni céast rekta je zasobena pomoci a. rectalis media, jez je pfimou vétvi
a. iliaca interna. Dolni ¢ast rekta zasobuje a. rectalis inferior odstupujici za. pudenda

interna. (1)

V oblasti rekta se nachdzi vyraznd portokavalni anastomoéza, nebot’ v. rectalis
superior vede krev do v. mesenterica inferior a ta je ptitokem v. portae. Naproti tomu
V. rectalis media a v. rectalis inferior odvadéji krev do v. iliaca communis a ta dale

do v. cava inferior. (1) (2)

Lymfatické cévy z oblasti rekta mohou mit rizné sméry. Do nodi mesenterici
inferiores vedou mizu podél a. rectalis superior. Z dolni ¢asti rekta vedou lymfatické cévy
pfi a. rectalis media do nodi iliaci interni. K rektu se téz ptikladaji tzv. pfedsunuté uzliny,
nodi pararectales. Z oblasti fitniho otvoru vedou lymfatické cesty po hrazi do tiiselné
krajiny, kde usti do nodi inguinales superficiales a nasledné do nodi iliaci externi.

Cast lymfatickych cév od zadni strany canalis analis prochazi panvi do nodi sacrales. (2)

Inervace sympatického nervového systému rekta ma ptivod v sakralnich gangliich
truncus sympatikus. Odtud jako nn. splanchnici sacrales prichazeji do plexus
hypogastricus, kde se potkavaji snn. splanchnici pelvici ze sakralniho parasympatiku.
Sympatickd vlakna zplsobuji staZzeni analniho svérace, parasympatickd naopak jeho

uvolnéni. (1) (2)

14



2 KARCINOM REKTA

2.1 Definice

Ve zdravotnické literatufe je karcinom rekta casto fazen do kategorie
kolorektalniho karcinomu. Kvuli 1écebné strategii je vSak tfeba odliSit karcinom rekta
od karcinomt tra¢niku. Rektum se nachdzi v panvi a je v uzkém kontaktu s okolnimi
strukturami. To ma za nasledek riziko rychlého rozsiteni nadoru do jeho okoli a s nim
spojené recidivy nadoru. Dalsi rozdil spo¢ivd v moznosti vyuziti radioterapie pii 1é¢b¢
karcinomu rekta, nebot’ zafeni jiz nezasahuje velmi radiosenzitivni oblast tenkého stieva,
jako je tomu v ptipadé ozafeni tra¢niku, kde je vyuziti radioterapie do znaéné miry
omezeno. Dalsi zdanlivou vyhodou u karcinomt rekta je lep$Si moznost diagnostiky

a lokalizace samotného nadoru. (3)
2.2 Epidemiologie

Karcinom rekta je ve vyspélém svété ¢astym nadorovym onemocnénim a Ceské
republika patii k zemim s nejvys$Sim vyskytem. V aktudlnim mezinarodnim srovnani
incidence zhoubnych nadort tlustého stfeva a konec¢niku zaujima 5. pticku. (viz Obr. 1)
Kazdy rok je u nas diagnostikovano pies 2000 novych pacientid s karcinomem rekta
a za toto obdobi na nasledky s nim spojené pies 1000 pacientli zemfe. I pies tuto neblahou
statistiku dochazi ve vyvoji incidence ke stagnaci nebo dokonce k mirnému poklesu.
Pozitivngjsi trend lze vsSak spatfovat ve vyvoji mortality, kde dochazi k dlouhodobému
poklesu. (viz Obr. 2) K tomu dochazi zasluhou kvalitni onkologické péce poskytované
v Ceské republice a také diky programu screeningu kolorektalniho karcinomu, ktery

je zaméfen na v€asny zachyt onemocnéni u rizikové ¢asti populace. (3) (4)
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Obrazek 1 Srovnani se zahrani¢im

C18-C21 - Tlusté stfevo a konednik
srovnani incidence w CR = ostatnimi zemémi swéta, ASR - svétowd standard

Slovenszko
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Pofadi Ceské republiky: 5 http s A svod .oz Zdroj dat: GLOBOCAN 2005

Zdroj: http://lwww.svod.cz/analysez.php#

Obrazek 2 Vyvoj incidence a mortality

C28 = 7N konecniku - recta

Wiwoj v Caze

—# Incidence
—# Mortalita
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Analyzovand data: NCinc)=a7576, NCmor)=42445 https s Aua  svod .oz

Zdroj: http://lwww.svod.cz/analyse.php?modul=incmor#
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2.3 Etiologie

Vyznamnou roli pfi vzniku a rozvoji karcinomu rekta zastdva zivotni styl.
Predpoklada se zejména negativni vliv $patného stravovani, jako naptiklad konzumace
potravin s vysokym obsahem zivocisnych tuku, cerveného masa a uzenin. K rozvoji také
pfispivd nadmérna konzumace alkoholu, koufeni a obezita. Krom¢ ovlivnitelnych faktorti
souvisi vyskyt nadorti rekta s vékem a pohlavim, pfi¢emz k nariistu incidence dochdzi

U osob starSich 50 let, s pfevazujici muzskou ¢asti populace. (viz Obr. 3, 4) (3) (5)

Zhruba v 85 % vznikaji nadory rekta ze stievnich polypd, coz jsou slizni¢ni
vyrastky piedstavujici vyznamnou prekancerdzu. Z histologického hlediska se v drtivé
vétsiné jednd o tubularni adenokarcinomy (90 %), hlenotvorné karcinomy (8 %)

a karcinomy z prstencitych bun¢k (2 %). Ostatni druhy jsou spise vzacné. (3) (5)
2.4 Dédicnost

V 80 % piipadi se nadory rekta vyskytuji sporadicky, ale zbylych 20 % ptedstavuji
nadory zatizené genetickou predispozici. Pokud byl karcinom rekta pfitomen v roding,
je riziko jeho opétovného vyskytu v rodiné dvakrat az tiikrat vyssi nez v bézné populaci.

®3) ()
2.4.1 Familiarni adenomato6zni polypéza

Familiarni adenomatézni polypdéza (FAP) je autozomdlné dominantni dédi¢né
onemocnéni projevujici se vyskytem stovek polypt v tlustém stfevé a konecniku, u kterych
postupné dochdzi k malignimu zvratu. FAP se vyskytuje zhruba u 1 jedince z 10 000.
Jednotlivé polypy lze odstranovat endoskopicky pii kolonoskopii. V ptipadé zdvazného

pribéhu onemocnéni je indikovana kolektomie. (3)
2.4.2 Hereditarni nepolypozni kolorektalni karcinom

Hereditarni nepolypdzni kolorektalni karcinom (HNPCC), znamy téz jako Lynchiv
syndrom, je autozomalné¢ dominantni dédicny syndrom. Pfi¢inou této genetické
predispozice pro vznik kolorektdlniho karcinomu je mutace gend zajiStujicich spravny
prubéh replikace DNA, ktera se tak stava nestabilni. Vzniklé nadorové onemocnéni nemusi
postihovat pouze kolorektum, ale také blizké organy a struktury, jako napiiklad zaludek,

tenké stfevo, ovarium apod. (3)
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Obrazek 3 Vékova struktura pacientii

C28 - ZH koneéniku - recta - Incidence

vEkowd struktura populace pacientd
208

15%

10%

5%

% pPipadd dle wékowdch kategoril

oF T T T T -t
R O N OIS IR T S

Analyzovansd data: N=&7E76 http s fww o svod. oz Zdroj dat: iz1s CR

Zdroj: http://lwww.svod.cz/analyse.php?modul=vek#

Obrazek 4 Srovnani incidence dle pohlavi

C28 = 7N konecniku - recta

Cazovd vivoj hrubg incidence

30 —#- cela populace
- MUZ1

- Zeny

28

20

15

o

Potet pripadd na 100 00d ozob

Zdroj dat: 0z1s ER

N Y Y T VIV YOS

http:ffwww.suud.cz

Zdroj: http://lwww.svod.cz/report.php?diag=C20

18



3 PREVENCE

Cilem prevence je zamezeni vzniku nemoci eliminovanim rizikovych faktori.
V ptipadé karcinomu rekta to znamend pfedevSim zménu Zivotniho stylu. Je vhodné
omezeni alkoholu a koufeni, nejlépe s koufenim prestat Gplné. Nezbytnd je také uprava
jidelni¢ku. Tuéné potraviny a uzeniny je mozné nahradit rybami a dribeZzim masem.
Uprava jidla smazenim a grilovanim je z dlouhodobého hlediska nevhodna a je dobré
ji zredukovat na minimum. Strava by meéla obsahovat vSechny potiebné stopové prvky,
vitaminy a dostate¢né mnozstvi vlakniny pro podporu spravné funkce travici soustavy.
NasSe stravovaci navyky piimo ovliviluji nasi télesnou hmotnost a s ni spojeny rozvoj
obezity. Té bychom méli pfedchazet dostate¢nou télesnou aktivitou, nejlépe pravidelnym

pohybem. Dilezity je aktivni pfistup jedinct, boj proti zavislostem a zdravotni osvéta. (6)
3.1 Screening kolorektalniho karcinomu

Od roku 2000 je v Ceské republice realizovan program screeningu kolorektalniho
karcinomu, jehoz metody jsou stale inovovany. K vyraznéjsim zménam doslo v roce 2009
zavedenim primarni screeningové kolonoskopie a dale v roce 2014, kdy bylo zavedeno
adresné zvani obCant starSich 50 let. Zdmérem programu je aktivni vyhleddvani,
informovani a vySetfovani asymptomatickych jedinct v rizikovém véku, ktefi jsou
rozdéleni do dvou skupin. Prvni skupinu ptedstavuji lidé ve véku 50 az 54 let.
Ti vintervalu jednoho roku podstoupi u svého lékaie test na okultni krvaceni ve stolici
(TOKS). Test spociva v analyze odebran¢ho vzorku stolice, pfiCemz se zjiStuje mozna
ptitomnost krve, kterd by mohla signalizovat probihajici nadorové onemocnéni. Pokud test
potvrdi ptitomnost krve, je doty¢nd osoba odeslana na podrobné€jsi kolonoskopické
vySetieni. Jestlize dodateéné vySetfeni nepotvrdi nadorové onemocnéni, je jedinec
ze screeningového programu vyfazen na 10 let, ¢imZ automaticky bude spadat do druhé
sledované skupiny. Potvrdi-li kolonoskopie pfitomnost nadorového onemocnéni, je jedinec

1é¢en dle zavaznosti svého stavu. (7) (8)

Druhou skupinu tvofti lidé, ktefi jiz dosahli 55 let véku. Zde se méni interval pro
provadéni TOKS na 2 roky. Podezieni na pfitomnost krve ve stolici je opét indikaci
pro kolonoskopické vySetieni. Dals§i zménou je moznost primarniho kolonoskopického

vySetieni, které je jako alternativa TOKS hrazeno ze zdravotniho pojisténi. (7) (8)
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4 KLINICKY OBRAZ A DIAGNOSTIKA

4.1 Kilinicky obraz

Priznaky karcinomu rekta se zprvu nemusi projevovat viibec, nebo mohou byt
nevyrazné a v takovém pfipad€ je ¢lov€k ani nemusi zaznamenat. Typickym projevem
je dlouhodoba zména stfevni ¢innosti a vyprazdnovani. Jedinec mize zacit trpét zacpou
¢1 prijmy. Pro nador v oblasti kone¢niku je charakteristické tzv. stuzkovité zazeni stolice
nasledkem zmensSeni prasvitu kone¢niku. Zavaznym piiznakem je krvaceni z konecniku,
pfitomnost krve ve stolici a defekace krvavého hlenu. Chronickd ztrata krve muize vést
K rozvoji anémie projevujici se slabosti a unavou. Defekace obecné se mlize stat bolestivou
a narocnou. ZhorSené vyprazdiiovani muze zpusobit bolesti biicha, plynatost a pacient
muze trpét pocitem nedostate¢ného vyprazdnéni. V pokrocilejsSim stadiu nemoci muze

dojit ke stievni neprichodnosti vyvolané ristem nadoru. (5) (9)
4.2 Diagnostika

V 1é¢bé karcinomu rekta je nejdilezitéjsi jeho vcasné odhaleni, nebot’ prognéza
se v zavislosti na stddiu onemocnéni muize velice liSit. V idealnim piipad€ je nddorové
onemocnéni diagnostikovano v ¢asném stadiu, dokud dany jedinec netrpi zaddnymi
problémy. K tomu muize dojit pfi cileném vySetfeni u symptomatického pacienta nebo
V ramci jiz zminéného screeningového programu, kdy Ize i malé mnozstvi krve ve stolici
zjistit pomoci testu okultniho krvaceni. Samotnd pfitomnost krve vSak mulize byt piiznakem
1 jinych onemocnéni, jako jsou napiiklad hemoroidy a zanétlivd stfevni onemocnéni.

Z tohoto duvodu je nutné provést dalsi, upfesiujici vySetieni. (5) (9)

Zéakladem je provedeni diikladné anamnézy. Lékat zjist'uje, zda netrpél nadorovym
onemocnénim nékdo z rodiny pacienta, ptipadné o jaké se jednalo. Déle je tfeba dotazat
se na ptiznaky, jako jsou bolesti bficha, nahly ubytek na vaze, sttevni potize nebo krvaceni
Z konecniku. Nasledné je pacientovi provedeno peclivé vySetieni biicha, které 1ze doplnit
vySetfenim per rektum (pfipadné per vaginam), pfi kterém 1ze nddor kone¢niku nahmatat.
Vzhledem Kk témto zakladnim vySetfenim a jejich vysledkim Iékaf rozhodne o dal$im

individualnim postupu v diagnostice. (5) (9)
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4.2.1 Endoskopické vySetifovaci metody

Po zédkladnich vySettenich standardné nasleduje endoskopické vysetteni nazyvané
rektoskopie. Pii ném je pomoci endoskopu zobrazen kone¢nik a jeho prostiednictvim lze
odebrat zbytky stolice a bioptické vzorky. Ty mohou slouzit k dal§im analyzam.
Rektoskop Ize mimo jiné pouzit k odstranéni polypi. Podobnym vySetienim
je sigmoideoskopie umoznujici kromé rekta vySetfit iposledni cast tlustého stieva,
colon sigmoideum. Dalsi uplatiovanou metodou je kolonoskopie slouzici k zobrazeni
tlustého stfeva. PouZivd se piipodezieni na Sifeni nadoru. Pokud je tlusté stfevo

vySetfovano V celém svém rozsahu, oznaéuje se vysetieni jako pankoloskopie. (9) (10)
4.2.2 Ultrasonografie

Ultrazvukové vySetfeni je rychla a nendrocna vysetfovaci metoda. V piipadé
karcinomu rekta umoziuje zobrazit samotny rozsah nddoru, metastatické postizeni jater
a zvétseni lymfatickych uzlin. Pro ziskdni informaci o nddoru se vyuzivd metoda
transrektalni ultrasonografie (TRUS), pfi které je ultrazvukova sonda zavedena per rektum
do ptimého kontaktu s nadorem. TRUS nabyva vyznamu zejména pii hodnoceni nadort
klasifikovanych Tis a T1. Pfi patrani po metastatickém postiZzeni jater je mozné vyuzit
kontrastni ultrasonografické vysetfeni (CEUS), nebot’ aplikace kontrastni latky umoziuje

detekci 1ézi mensich nez 1 cm. (5) (11)
4.2.3 Pocitatova tomografie

Velice vyuzivanou metodou v diagnostice karcinomu rekta je zobrazeni oblasti
bficha a panve pocitacovou tomografii (CT). VySetieni poskytuje informace o vnitinich
organech Vv podobé tomografickych fezi. Diky detailnimu zobrazeni je mozné ziskat
konkrétni ptedstavu o velikosti a eventudlnim Sifeni nadoru. Pro lepsi zobrazeni je vhodna
aplikace kontrastni latky intravenézné nebo per os. Pfi podezieni na metastatické Sifeni
nadoru do jater 1ze vyuzit CT pro navigaci pii odbéru bioptického vzorku specidlni jehlou.
Moderni CT piistroje mohou provést tzv. virtualni kolonoskopii spocivajici ve 3D
rekonstrukci stény tlustého stfeva, kterou lze porovnavat s 2D fezy. Je urCena k detekci
polypt a kolorektalniho karcinomu, zejména tehdy, je-li endoskopicka kolonoskopie
kontraindikovana. (11) (12)
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4.2.4 Magneticka rezonance

Alternativou Kk zobrazeni vnitinich organi panve je vySetfeni magnetickou
rezonanci (MR). Podobné jako u CT jsou vysledkem tomografické tezy, ale MR se
vyznacuje detailnéj$im rozliSenim mekkych tkéni a struktur. Nezpochybnitelnou vyhodou
oproti CT je také nulova radiaéni zatéz. Vzhledem k témto vlastnostem je MR vyuzivana
pro urc¢eni lokdlniho rozsahu nadoru. Ten mlZe byt vyznamny pro prognézu onemocnéni,
protoze pomoci MR lze urcit vzdalenost nadoru od fascia recti. Vzdalenost nad 1 mm
se jevi relativné bezpecné a riziko lokélni recidivy nddoru je uvadéno pfiblizné 12 %.
Pii vzdalenosti mensi neZ 1 mm se riziko pohybuje kolem 28 %. Dal§im zjiStovanym
prognostickym parametrem muze byt pfesah nadoru za muscularis propria a angioinvaze.
Mimo jiné slouzi MR k hodnoceni priub¢hu 1é¢by a k restagingu, tj. zhodnoceni nadoru dle
TNM Kklasifikace po neoadjuvantni terapii. (11) (12)

4.2.5 Pozitronova emisni tomografie

Pozitronova emisni tomografie (PET) je doplilujicim vySetfenim vyuzivajicim
aplikaci radiofarmaka k zobrazeni a upfesnéni rozsahu nadoru a metastaz. Je indikovano
pfi nejasnostech ve vysledcich konvenénich zobrazovacich metod. PET hodnoti nador
z hlediska jeho viability, nebot’ k akumulaci radiofarmaka ve vySetfované oblasti dochazi
nasledkem zmény metabolické aktivity. Pii vySetfeni nadorti v oblasti rekta je nejvice
uplatiovano podani 18-fluordeoxyglukdzy (18-FDG). Ta je zachycena nadorovymi
buitkkami, jez nasledn€ uvoliuji elektromagnetické zafeni. Pro piesnou anatomickou
lokalizaci daného mista jsou vyuzivany moderni hybridni ptistroje PET/CT a PET/MR,

které kombinuji vySetieni anatomické a funkéni. (11) (12)
4.2.6 Irrigografie

K prokazani nadorového onemocnéni je mozné vyuzit také starSi metodu vySetieni
pomoci kontrastni latky, tzv. irrigografii. Nejdiive je rektalni rourkou aplikovéna baryova
kontrastni latka a nasledn¢ vzduch, jenz roztdhne stfevo. Na zhotoveném rentgenovém
snimku je vidét obrys stfeva a dle jeho nerovnosti 1ze usuzovat mozny nador. Irrigografie
ma vSak své nevyhody, nebot’ neposkytuje dostateéné presné informace a nemusi byt vzdy
spolehliva. Malé struktury nemusi zobrazit vibec. Z téchto duvoda se dnes jiz ptilis

nepouziva. (5) (9)
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4.2.7 Laboratorni vySetieni

Z laboratornich vySetfeni je vyuzivano stanoveni nadorovych markerti, coz jsou
latky vzniklé v souvislosti s nadorovym onemocnénim. Mize se jednat o enzymy,
hormony a antigeny, které lze prokazat laboratornimi metodami. Jejich hodnoty jsou
nejbéznéji zjistovany v krvi, kam se uvoliiuji z bun¢k nadoru. Samotny vyskyt markert
muZe byt spojen s proliferacni aktivitou nadoru, bunécnou diferenciaci €1 destrukci bunék.
Jednotlivé markery nemusi byt specifické pouze pro jedno nadorové onemocnéni
a ke zvyseni jejich hodnot v krvi mtize dochazet i pti nenadorovém onemocnéni. Z téchto
vlastnosti vyplyvd vyznam markeri, ktery nespo€iva v pfimém urceni diagnozy,
nybrz v jejim potvrzeni. Vysledky vySetfeni nachazi uplatnéni zejména v hodnoceni
prubéhu 1écby a odhadovani rizika progrese onemocnéni. Po uspésném ukonceni 1éCby
by mélo dojit ke snizeni hodnot markerd. V opa¢ném piipade, kdy dochazi ke zvyseni
hodnot, je divodné podezieni na recidivu nadoru. U karcinomu rekta je vyznamné

sledovani hlavniho nadorového markeru CEA a vedlejsiho CA 19-9. (5) (9) (13)

Karcinoembryonalni antigen (CEA) je glykoprotein uvoliovany nadorovymi
bunikami do krevniho ob&hu. Vyskytuje se v souvislosti s nadorovym postizenim Zaludku,
jater, plic, slinivky bfiSni, prsu, tlust¢ého stfeva a konecniku. Pozitivita CEA se
U kolorektalniho karcinomu pohybuje Vv rozmezi 50-60 %. Jak jiz bylo zminéno, jeho
sledovani je uzite¢né pro hodnoceni 1écby, nebot’ snizeni jeho hodnot znaci uspésny
postup. Naopak u vyléenych pacientli miize zvySeni jeho hodnot pfedznamenat recidivu

onemocnéni jesté piedtim, nez se zaéne klinicky projevovat. (5) (9) (13)

CA 19-9 je antigen uvolnovany opét do krevniho ob&hu. Typicky se vyskytuje
U nador slinivky bfisni, tlustého stieva a kone¢niku. Jeho pozitivita se u kolorektalniho
karcinomu pohybuje kolem 40 %. CA 19-9 je podobné jako CEA indikatorem prub&hu
1é¢by a piipadné recidivy onemocnéni. (5) (9) (13)
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5 KLASIFIKACE KARCINOMU REKTA

5.1 Staging

Staging pfedstavuje urCeni anatomického rozsahu nadoru na zékladé¢
diagnostickych vySetfeni. Je zdsadni pro stanoveni lécebné strategie a prognozy.
Pro vétsinu onkologickych onemocnéni je vyuzivan jednotny klasifikaéni systém TNM.
Ten hodnoti velikost primarniho nadorového loziska, infiltraci regiondlnich miznich uzlin

a pripadny vyskyt vzdalenych metastaz. TNM klasifikace je uvedena v tabulce 1. (5)

Tabulka 1 TNM klasifikace tlustého stieva a koneéniku

T | Primarni nador

TX | Primarni nador nelze hodnotit

TO | Bez znamek primarniho nadoru

Tis | Karcinom in situ: intraepitelialni nebo invaze do lamina propria mucosae

T1 | Nador postihuje submukoézu
T2 | Nador postihuje tunica muscularis propria

Nador postihuje subser6zu nebo se §ifi do neperitonealizované perikolické ¢i

T3
perirektalni tkané

Nador pfimo postihuje jiné organy ¢i struktury a/nebo prorista visceralni
peritoneum
N | Regionalni mizni uzliny
NX | Regionalni mizni uzliny nelze hodnotit
NO | Regiondlni mizni uzliny bez metastaz

T4

N1 | Metastazy v 1 az 3 regionalnich miznich uzlinach

N2 | Metastazy ve 4 nebo vice regionalnich miznich uzlinach

M | Vzdalené metastazy
MX | Vzdalené metastazy nelze hodnotit

MO | Bez vzdalenych metastaz
M1 | Vzdélené metastazy
Zdroj: (13)

5.2 Klinicka stadia

Jednotlivé kategorie klasifikace TNM lze za G¢elem analyzovani sloucdit v klinicka
stadia. Stadium O zahrnuje karcinom in situ. Nadory, které se nachazi pouze v organu
svého ptuvodu, jsou fazeny do stadia I a II. Do stadia III jsou fazeny nadory Sifici se do
svého okoli vcetn¢ lymfatického systému a posledni stadium IV piedstavuji nadory se

vzdalenymi metastazemi. Znazornéni klinickych stadii je uvedeno v ptiloze 1. (14)
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5.3 Dukesova klasifikace

Kromé& TNM Kklasifikace 1ze pro hodnoceni karcinomu rekta vyuzit stars$i Dukesovu
klasifikaci. Ta je zaloZena na posouzeni nadorové infiltrace jednotlivych vrstev tlustého
stfeva nebo rekta se zhodnocenim mozné diseminace nadorovych bunék v lymfatickém
systému. Porovnani Dukesovy a TNM Kklasifikace véetné jednotlivych klinickych stadii je

uvedeno v tabulce 2. (13)

Tabulka 2 Klinické déleni stadii kolorektalniho karcinomu

T N M idum | asifiace
Tis NO MO 0 -
T1 NO MO | A
T2 NO MO | A
T3 NO MO I B
T4 NO MO 1| B
Jakékoli T N1 MO Il C
Jakékoli T N2 MO Il C
Jakékoli T Jakékoli N M1 v D
Zdroj: (13)
5.4 Grading

Dalsi moznosti jak posoudit nddor je grading, ktery urcuje diferenciaci nadorovych
bunck. Je stanoven na zdkladé histologického vysetfeni vzorku odebraného z nédoru.
Cim vyssi je grading, tim vice se nador odlisuje od tkéng, ze které ptivodné vznikl a stava

se agresivnéjsi. Rozmezi gradingového hodnoceni je uvedeno v tabulce 3. (14)

Tabulka 3 Histopatologicky grading

GX Stupen diferenciace nelze hodnotit
Gl Dobfe diferencovany

G2 Stfedné diferencovany

G3 Nizce diferencovany

G4 Nediferencovany

Zdroj: (14)
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6 LECBA KARCINOMU REKTA

Zakladem lécby karcinomu rekta je chirurgicky zékrok, pii kterém je tumor
odstranén. Ten muze byt dle potieby doplnén radioterapii, chemoterapii, a pokud doslo
K vyskytu metastaz, je mozné vyuzit také biologickou 1é¢bu. O optimalni 1é¢ebné strategii
rozhoduje onkologicka indika¢ni komise, kterd postup pfizplsobi konkrétnimu piipadu
ajeho individudlnim aspektim. Posuzovany jsou vysledky diagnostickych vySetieni,

staging onemocnéni, ale také celkovy stav pacienta. (11)
6.1 Postup lécby

Lécba karcinomu rekta se odviji od rozsahu nddoru. Kdyz je nador uznan jako
resekabilni a bez metastdz, je mozné provést neoadjuvantni radiochemoterapii, ktera
je vhodna zejména u velkych nadort. Nasleduje chirurgicky zakrok, pii kterém je nador
odstranén. Pokud byl nador klasifikovan stadiem Dukes B a C, je indikovéana adjuvantni
chemoterapie a v piipadé, Ze nebylo provedeno piedopera¢ni ozaieni, je doporucena také
adjuvantni radioterapie. Je-li nador primarné neresekabilni, 1ze volit mezi dvéma postupy.
V ptipad€, Ze jsou pritomny metastazy, je zvolen paliativni lécebny pfistup. Jestlize
nedoSlo k vyskytu vzdalenych metastdz, je provedena ptedoperacni radioterapie. Kdyz
dojde ke zmenSeni nadoru a umoznéni operability, je provedena kurativni resekce. Pokud

je nador i nadale neresekabilni, je opét zvolen paliativni 1écebny pfistup. (13)
6.2 Chirurgicka léc¢ba

Primérni Ié¢ebnou modalitou umoznujici vyléceni pacienta je radikalni chirurgicka
1é¢ba. V poslednich letech radikalnich zakroki stale pfibyva a zaroven se dafi snizovat
pocet pacientt s trvalou stomii. Od zavedeni techniky totalni mezorektalni excize se navic
dafi snizovat vyskyt lokdlnich recidiv nddoru. Lécebny pfistup, podminény stddiem
onemocnéni, lze rozdélit na kurativni a paliativni. Cim vy$§i stddium je, tim mensi
je pravdépodobnost operace, ale ani IV. stadium v principu zcela nevylucuje operativni
feSeni. Smyslem chirurgického zakroku je kompletni resekce tumoru. V piipadé, Ze se
nevyskytuji metastazy, je mozné provést neoadjuvantni radioterapii v kombinaci
S chemoterapii za uCelem zmenSeni nadoru nebo snizeni rizika recidivy. Ty jsou
indikovany na zaklad¢ vysetfeni magnetickou rezonanci, nebot’ ta dokaze spolehlivé urdit
rozsah onemocnéni a pifipadny vyskyt metastdz. Samotnd operace je planovana tak,
aby plynule navazala na pfedoperacni 1écbu. (11)
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Néro¢nost operace spocivd v dostateném odstranéni nddorové infiltrace
(resekce RO) pii zachovani dostate¢né kvality zivota vyplyvajici z funkce rekta, tedy
zadrzovani stolice a proces defekace. Ne vzdy je mozné zachovat rektum v takovém
rozsahu, aby dale plnilo svou funkci, a musi byt vytvorena definitivni stomie. Zachovani
funkénosti rekta a moznost jeho opétovného napojeni na travici trubici zalezi
na vzdalenosti tumoru od fitniho otvoru a na jeho umisténi na sténé rekta. Roli hraje také
pohlavi, nebot’ zenska panev je piirozené Sirsi, tudiz Iépe pristupnd, zatimco muzskéa panev
je uzsi a technicky htife dostupna. V neposledni fadé je dilezité zminit té¢lesnou hmotnost,

protoze u obéznich pacienti je operace velice naro¢na. (11)
6.3 Chemoterapie

Chemoterapie je nedilnou soucasti 1écby karcinomu rekta, nebot’ ma ptiznivy vliv
na celkové preziti pacienta a jeho kvalitu Zivota. Je vyuzivana v neoadjuvantni a adjuvantni
terapii, ale také pii vyskytu metastiz. Casto je kombinovana s radioterapii, pro coz se

vyuziva souhrnné oznaceni konkomitantni radiochemoterapie. (3) (5)

Adjuvantni pfistup je indikovan tehdy, jsou-li postizeny lokdlni lymfatické
uzliny (N1, N2), nebo je vysoké riziko relapsu onemocnéni, zpravidla pii vysokém
gradingu ¢i prorustani nadoru do okolnich struktur. Smyslem chemoterapie je eliminovani
potencialnich zbytkd nadoru, které neni mozné odhalit pomoci zaddného vySetieni.
Tim dojde ke zmenSeni rizika recidivy nadorového onemocnéni a zlepSeni celkové
progndzy. Standardem pro podavani chemoterapie byl fadu let tzv. Mayo rezim, kdy je
podavan 5-fluorouracil spole¢né s leukovorinem po dobu péti dnli po sobé v celkové dobé
4 tydnd. Modernim trendem je vSak podani chemoterapie v rezimu podle de Gramonta.
Ten spociva v podani 5-fluorouracilu souvisle béhem dvou dnt s opakovanim kazdé dva
tydny. Obvykle je uzivan 5-fluorouracil spolecné s leukovorinem, ke kterému lze ptidat
oxaliplatinu (rezim Folfox), nebo irinotecan (rezim Folfiri). Adjuvantni chemoterapie
by méla byt zapocata v €0 nejkrat§im mozném Case, bézné 3—6 tydnl po operaci. Pouziti
chemoterapie v paliativnim rezimu je nutno individualn¢ zvazit, zejména kvuli nezadoucim

vedlej$im efektim jejiho vyuziti. (3) (5)
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6.4 Biologicka lécba

Moderni metodou vyuZzivanou v 1é¢bé nadort je biologicka 1écba, zndma téz jako
lécba cilena. Vyuziva specializované farmaka zamétend na konkrétni bunééné struktury
typické pro dany nador, které se u bun¢k zdravych tkani nevyskytuji viibec nebo pouze
v omezené¢ mife. Tyto bunécné slozky blokuje a posSkozuje, ¢imz dochdzi k tlumeni
aktivity nddorového onemocnéni. Tim se biologicka 1écba lisi od chemoterapie, nebot’ ta je
zaméfena na bunécné slozky ptritomné i v buitkdch zdravych tkani, coz ma za nasledek
zna¢nou toxicitu lécby. Vychodiskem biologické 1é€by u kolorektdlniho karcinomu
je zabranéni angiogeneze nadoru. Nador, stejné¢ jako vSechny zdravé tkané, potiebuje
dostate¢né cévni zasobeni pro sviij rust a vyvoj. K zabranéni novotvorbé cév nadoru je
vyuzivana protilaitka Bevacizumab, kterd uCinkuje proti vaskularnimu endotelidlnimu
rustovému faktoru (VEGF), coz je protein odpovédny za tvorbu novych cév nadoru. Dalsi
vyuzivanou latkou je Cetuximab vazajici se na extracelularni ¢ast receptoru epidermalniho
rustového faktoru (EGFR). To mé za efekt branéni rustu nadorovych bunék, snizeni
produkce VEGF a indukci apoptozy. Pro lepsi efektivitu je biologicka 1é€ba kombinovana
s chemoterapii, nejCastéji na bazi S-fluorouracilu. LéCba by méla byt nasazena
Vv €0 nejkrat§im casovém intervalu od diagnostikovani metastatického Sifeni nadoru
a Vv biologické 1é¢bé by se mélo pokracovat i tehdy, dojde-li k pferuseni chemoterapie

z divodu toxicity, nebot’ by doslo ke znehodnoceni efektu 1écby. (15)
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7/ RADIOTERAPIE

Radioterapie je stale vyuzivanéj$i soucasti komplexniho procesu 1é¢by karcinomu
rekta. Hlavni vyuZiti nachazi v pfedoperacni (neoadjuvantni) a pooperacni (adjuvantni)
1é¢be. Jako primarni 1écebnd metoda je vyuzivana jen velmi ziidka, a to pouze tehdy,
neni-li mozné provést operativni feSeni. Uplatiiovana je také v paliativnim reZzimu, zejména

pro mirnéni symptomu nemoci. (11)
7.1 Neoadjuvantni radioterapie

Neoadjuvantni radioterapie je v soucasnosti upfednostinovany piistup v 1€cbeé
karcinomu rekta. Jejim hlavnim cilem je zmenSeni neboli downsizing nadoru. Tim dojde
K usnadnéni chirurgického vykonu nebo ptimo k jeho umoznéni v ptipadé€, ze byl nador
primarn¢ neresekabilni. Operace se tak stavd Setrnéj$Si a mnohdy dokonce umoziuje
zachovani funkce rekta bez nutnosti stomie. Mezi dalsi vyhody patii nizsi toxicita, omezeni
rizika rozsevu nadorovych bunék v pribéhu operace a omezeni ¢etnosti vyskytu lokalnich
recidiv az 0 50 %. Pii pfedopera¢nim ozafeni navic neni poSkozené cévni zasobeni
nadorovych buné€k, které jsou diky pfisunu kysliku citlivéj$i na ozafeni. Pro dosazeni
lepsiho 1é€ebného ucinku je neoadjuvantni radioterapie ¢asto kombinovéana s chemoterapii.
Souhrnné se tato 1é¢ebna modalita nazyva konkomitantni radiochemoterapie. Nevyhodou
predoperacniho ozafeni je pozdrzeni samotné operace, ktera je zadkladem 1éCby nadort
rekta. Neoadjuvantni lécba je indikovana na zaklad¢ rozsahu nadoru, zpravidla
diagnostikovaného pomoci vySetieni magnetickou rezonanci, pfi vyskytu lokalni
lymfatické infiltrace (N1) a unadoru ve stadiu T3 a T4. Neoadjuvantni radioterapie je

aplikovana ve dvou zakladnich reZimech, v kratkodobém a dlouhodobém. (11)
7.1.1 Kratkodoby rezim

Kratkodoba neoadjuvantni radioterapie predstavuje akcelerovany frakcionaéni
rezim. Celkova dévka ¢ini 25 Gy a je rozdélena do 5 dnil, tj. 5 x 5 Gy. V navazujicim
tydnu je pak proveden samotny chirurgicky vykon. Kratkodoby reZim je preferovan spise
v 1écb¢ pokrocilych nadori, kdy je snahou dosazeni maximalniho zmenSeni nadoru pii
soucCasném usetfeni pacienta pred vysSi toxicitou spojenou s dlouhodobym rezimem.
Nicméné neni stanoveny konkrétni postup neoadjuvantni 1écby a kazdy piipad je tieba

posoudit individualné. Obecné je vSak vyuzivangj$i dlouhodoby rezim. (11)
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7.1.2 Dlouhodoby rezim

Dlouhodoba neoadjuvantni radioterapie je standardnim frakciona¢nim rezimem,
ktery zahrnuje 25 jednotlivych dennich davek vrozmezi 1,8—2 Gy pii celkové davce
45-50 Gy. Soucasné s radioterapii je aplikovana chemoterapie. Vzhledem k modernim
poznatkiim, Ze downsizing nadoru dosahuje maxima mezi 4. az 6. tydnem po ozafeni,
je v 6. tydnu provadén restaging nadoru a kolem 8. tydne dochazi k operaci nadoru.
Pii restagingu je zhodnocen efekt dosavadni 1écby, ktery se mize velice lisit. U nadoru
nemusi dojit k zddné odpovédi na lécbu (SD, stable disease), ojedincle muze nastat
progrese onemocnéni. Vubec nejcastéji je vSak dosazeno zmenSeni nadoru
(PR, partial remission) avyjimeéné mize dojit kuplnému vymizeni nadoru
(CR, complete remission), kdy nelze pivodni nador zobrazit pomoci zadného vysetieni.
V takovéto situaci vSak vyvstava otazka, jak dale pokracovat v 1écbé. Bézné je provadéno
pivodné zamyslené chirurgické odstranéni postizené¢ho Useku rekta, ale je mozné vyuzivat
1 alternativni postupy. Operaci je mozné odlozit, pfiCemz pacient dochazi na Casté
a dikladné kontroly. Je provadéno vysetieni per rektum doplnéné endoskopii, transrektalni
ultrasonografie a v pifipadé nejasnosti je pacient vySetfen magnetickou rezonanci.

Operace je pak provedena pouze pii prokazani recidivy onemocnéni. (11)
7.2 Adjuvantni radioterapie

I po chirurgickém odstranéni nddoru pretrvava vysoké riziko recidivy onemocnéni,
at uz vpodobé lokalniho vyskytu nebo metastatického postizeni vzdalenych organt.
Toto riziko ptimo souvisi s rozsahem primarniho nadoru a u stadia T3 a T4 se pohybuje
kolem 35 %. Zatcelem omezeni pravdépodobnosti recidivy je vyuzivana adjuvantni
radioterapie. Ta je aplikovana ve standardnim frakcionaénim rezimu rozlozeném
do5tydni s denni davkou 1,82 Gy, tedy scelkovou davkou v rozsahu 45-50 Gy.
Pro zvySeni davky v oblasti anastomoézy lze déale vyuzit tzv. boost, pfi némz je navic
aplikovano 5-9 Gy. Také adjuvantni radioterapie mize byt doplnéna chemoterapii,
pii které je nejbeznéji vyuzivan 5-fluorouracil. Vyhodou pooperaéniho ozatreni je piesné
uréeni rozsahu nadoru doplnéné histologickym vySetfenim. Tyto informace posléze slouZzi
K pfesnéj§imu planovani samotného ozafeni. Naopak nevyhodou oproti pfedoperaénimu
ozareni je vysSi akutni 1 pozdni toxicita a zhorSeni cévniho zasobeni v ozafované oblasti.

(11)
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7.3 Intraoperacni radioterapie

Specidlnim pfipadem vyuziti zéafeni v 1€écbé nadori rekta je intraoperacni
radioterapie (IORT). V Ceské republice se jedna o malo vyuzivanou metodu,
ktera je indikovana v pfipadé vysokého rizika vyskytu lokalnich recidiv onemocnéni.
IORT obvykle piedchazi piedoperacni ozafeni do celkové davky 45 Gy, na které
s odstupem 6—8 tydni navaze radikalni vykon. Pii ném je jednorazové aplikovana davka
10—15 Gy mobilnim ozafovacim pfistrojem nebo je pacient transportovan na ozafovnu
Vv pribéhu samotného vykonu. Dochdzi tak k navyseni celkové davky zatreni pfi soucasném
Setfeni zdravych tkdni, nebot’ rizikové struktury mohou byt z ozafované oblasti odtazeny.

Pokud pacient nebyl ozafen ptfedoperacn€, navaze na IORT adjuvantni radioterapie.

(3) (16)
7.4 Kurativni radioterapie

Vyuziti radioterapie s kurativnim zdmérem neni standardni metodou 1éCby
karcinomu rekta. Je vyuzivdna pouze v pfipadé, kdy je kontraindikovano chirurgické
feSeni, nebo kdyZ pacient operaci odmitne. Ozafovani probiha v klasickém rezimu 5 frakci
tydné s jednotlivou davkou 2 Gy. Celkova davka by méla dosdhnout 46 Gy s dosycenim
oblasti samotného nadoru do 66 Gy. K dozafeni davky lze kromé jiného vyuzit techniku
brachyradioterapie. Vysledky 1écby zafenim vSak zdaleka nedosahuji takové uspésnosti
jako primarni operativni 1écba, kterou radioterapie bézné€ doplituje spolecné s chemoterapii.

(3) (A7)
7.5 Paliativni radioterapie

Své uplatnéni nachazi radioterapie i Vv paliativni 1é¢bé. Nejcastéji je indikovana
u inoperabilnich nadort, lokalnich recidiv a pfi vyskytu vzdalenych metastaz. Cilem 1écby
je zmirnéni ¢i potlaceni pfiznaki onemocnéni, a tim zachovani dostate¢né kvality Zivota
pacienta. Nejcastéji se jednd o bolest a krvaceni z nddoru. Mimo jiné mize radioterapie
prodlouzit celkovou dobu pieziti. Paliativni 1é€bu je tieba planovat s ohledem na celkovy
stav pacienta a s posouzenim rizik samotného ozatovani. Pro zkraceni celkové doby 1é¢by
jsou vyuzivany akcelerované frakcionaéni rezimy, naptiklad aplikace 10 frakci

s jednotlivou davkou 3 Gy. (3) (17)
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8 PLANOVANI RADIOTERAPIE

8.1 Ozarovaci poloha

Zakladem planovani radioterapie je provedeni zobrazovaciho vySetfeni v takové
poloze, ve které bude ozafovani pacienta probihat. Ozafovaci poloha je pacientovi uréena
na rentgenovém nebo CT simuldtoru. PoZadavkem je dostatecny komfort, stabilita
a moznost opakované reprodukce dané polohy. Ke splnéni téchto parametrt, nezbytnych
v moderni 1é¢bé zatenim, slouzi fixa¢ni pomucky. Pfi ozafovani nadord rekta Ize volit
mezi polohou na bfise S vyuzitim specialni podlozky s otvorem na bticho, nebo polohou na
zadech, pfi niz je vyuzivana fixace dolnich koncetin. Ta zahrnuje klin vkladany pod kolena
a tvarovanou fixaci kotnikli a chodidel. Pro lepsi pohodli pacienta je obvykle doplnéna
podloZzkou hlavy. Je-li nutna individualni fixace, lze vyuZzit vakuové podlozky, které
je mozné vytvarovat dle konkrétniho pacienta. Ozafovaci polohy jsou standardizované pro
kazdou ozafovanou lokalitu a poté, co je poloha zvolena, je vyuZivana po cely pribéh
radioterapie. Dal§im krokem je piiblizné urceni lokalizace cilového objemu a nastaveni
pacienta do zamétovacich rovin. Jejich orientace je obvykle nastavena podle kosténych
struktur a po zameéteni jsou naneseny jako kontrolni znacky na kuzi pacienta. Tim jsou

ziskany vychozi soufadnice pro dalsi postup planovani. (18) (19)
8.2 Planovaci vySetieni

Po urceni ozafovaci polohy a stanoveni soufadnic je provedeno planovaci
CT vySetieni. To nasleduje v ptipadé, Zze urceni vychozich bodi probihd na rentgenovém
simulatoru, ovSem pokud byl vyuzit CT simulétor, lze provést planovaci vySetieni
bezprostiedné¢ po simulaci, ¢imz dochazi k urychleni celého procesu pii soucasném
omezeni rizika chybné reprodukce polohy pacienta. Pfi planovacim vySetfeni je pacient
nastaven do ozafovaci polohy a do pozice vychazejici ze zakreslenych znacek. Presnost
nastaveni je zajisténa laserovym zaméfovacim systémem. Tim je dosazena vychozi
(nulovd) poloha, podle které¢ se nasledné orientuji veskeré posuny a Upravy v nastaveni
pacienta. Aby doslo k zaznamenani této polohy pti CT vySetfeni, jsou v mistech, kde doslo
Kk pruseciku zakreslenych rovin na kuzi pacienta, umistény kovové kontrastni markery.
Nasleduje samotné vySetieni, pficemz Sitka fezii se dle potfeby pohybuje v rozmezi
1-5 mm. Vysledky CT vySetfeni Ize pro upfesnéni doplnit dal§imi vySetienimi, jako jsou

napiiklad MR, PET & SPECT. (18) (19)
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8.3 Konturace struktur

Vysledné tomografické fezy slouzi jako podklad pro konturaci vSech potiebnych
struktur. Jako prvni je nutné zakresleni obrysu téla pro ucely orientace planovaciho
systému. Poté je stanoven cilovy objem, ktery lze rozdélit na tfi ¢asti. Prvni pfedstavuje
samotny nador (GTV, gross tumour volume) viditelny pomoci zobrazovacich metod.
Nasleduje lem potencialniho mikroskopického Sifeni nadoru (CTV, clinical target volume),
jenz zahrnuje také lokalni lymfatické uzliny. Posledni ¢asti je bezpecnostni lem
(PTV, planning target volume), obvykle Siroky 0,8—1 cm. Ten lze dale rozdélit na dva
okruhy: wvnitini okraj (IM, internal margin) kompenzujici fyziologické pohyby organt
a vnéjsi okraj (SM, set-up margin) zohlediujici nepfesnosti nastaveni pacienta v pribéhu
ozatovaci série. Davka v objemu PTV se mize mirné lisit, pficemz doporuc¢ené kolisani
se pohybuje od 95 % do 107 % celkové davky. Piehledna ilustrace cilovych objemu je
uvedena v piiloze 2. (19) (20)

Déle je tteba zakreslit tzv. kritické struktury (OAR, organs at risk). Jedna se
0 organy, jejichz poskozeni v souvislosti s 1é¢bou zafenim by negativné ovlivnilo kvalitu
Zivota pacienta. Pfi ozafovani nadord v oblasti panve se nejcasteji jednd o rektum, mocovy
méchyt, popfipadé hlavice femurd. Za Ucelem ochrany téchto struktur jsou stanoveny
toleran¢ni limity pro jejich ozafeni, doporucujici maximalni pfipustnou davku v uréitém
objemu konkrétniho organu. Pro samotné rektum je limit 75 Gy v méné nez 15 % a 70 Gy
vV méné nez 25 % objemu. Limit pro mo€ovy méchyt ¢ini 45 Gy v méné nez 60 % a 65 Gy

v méné nez 50 % jeho objemu. (3) (19) (20)
8.4 Parametry ozarovani

Po zaneseni vSech potiebnych struktur do tomografickych fezii je nutné zadat
do planovaciho systému vSechny parametry samotného ozafovani. Mezi né patii druh
zafeni, energie zafeni, udaje o celkové davce a frakcionaci, mnozstvi a velikost
ozatovacich poli ipocet monitorovacich jednotek pro kazdé pole. Planovaci systém
nasledné¢ dle parametri vygeneruje ozatfovaci plan. Ten lze déale optimalizovat skrze
davkové-objemové histogramy (DVH, dose-volume histogram), které piehledné znazornuji
hodnotu davky v jednotlivych zakreslenych strukturach. Idealniho planu je dosaZzeno tehdy,
kdyz davka v cilovém objemu dosdhne pozadované hodnoty, pficemz kritické struktury

jsou vystaveny minimalnimu mnozstvi zateni. (18) (19) (20)
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Systémem je dale vytvofen digitaln¢ rekonstruovany rentgenogram (DRR, digitally
reconstructed radiograph). Jedna se o formu klasického rentgenového snimku, numericky
vypoctené¢ho a zrekonstruovaného na zaklad¢ dat z CT vySetfeni. Ten slouzi jako vzor
pro nasledné simulovani ozafovani na rentgenovém simulatoru a jako referencni snimek
pfi verifikaci polohy na linedrnim wurychlovaci. Standardné je DRR vyhotoven

v pfedozadni a boé¢ni projekei. (18) (19) (20)
8.5 Simulace ozareni

Poslednim krokem v pldnovani radioterapie je simulace ozafeni. Pacient opét
navstivi rentgenovy nebo CT simulator, kde je nastaven do stejné ozatovaci polohy
a do pozice jako pti provedeni planovaciho vySetfeni. Ta je posléze upravena dle novych
soufadnic vypoctenych planovacim systémem. Na rentgenovém simulatoru jsou zhotoveny
snimky ve stejné orientaci jako DRR, se kterymi jsou porovnavany. Pii CT simulaci jsou
zhotoveny fezy, které se srovnavaji s fezy z planovaciho systému. Probéhne-li simulace
v potadku, je pacient pfipraven k ozafovani. Na jeho klzi jsou zakresleny znacky, jejichz

sttedem je isocentrum a podle nichz bude nastavovan v pribéhu radioterapie. (18) (19)
8.6 Verifikace nastaveni pacienta

Moderni radioterapie pracuje s vysokymi davkami zéfeni, které krom¢ nédoru
mohou poskodit i jiné, zdravé tkan€. K zajisténi piesnosti 1écby proto slouzi verifikace
nastaveni pacienta, respektive jeho ozafovaci polohy, pomoci verifikacnich zatizeni
integrovanych v linearnim urychlovac¢i. Tento postup se nazyva radioterapie fizena
obrazem (IGRT, image-guided radiation therapy). Poté, co je pacient ulozen v poloze
na ozafovacim stole, je provedeno zobrazovaci vySetfeni, podle néhoz je pozice okamzité
vyhodnocena radiologickym asistentem v fidici mistnosti. Samotna verifikace miiZze mit
dvé podoby. Prvni je verifikace pomoci portalového snimku (EPID, electronic portal
imaging device), kdy po nastaveni pacienta jsou pfimo na linearnim urychlovaci zhotoveny
2 ortogonalni projekce, které jsou porovnavany se snimky ze simulatoru nebo s DRR.
Druhou moznosti je verifikace pomoci CB-CT. Pii té je zhotoven sken ozafované oblasti,
jenz je porovnavan se snimky z planovaciho systému. Nastaveni pacienta miize byt
nasledn¢ upraveno dle zjisténych odchylek jesté ptredtim, nez probéhne samotné ozateni.
Zpusob a frekvenci verifikace urCuje oSetiujici 1ékaf a tolerované odchylky v nastaveni

pacienta zalezi na konkrétnim pracovisti, nicmén¢ fadoveé se jedna o milimetry. (19) (21)
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9 MODALITY RADIOTERAPIE

9.1 Teleradioterapie

Nejbéznéji vyuzivanou modalitou pii ozafovani nadort rekta je teleradioterapie,
tj. zevni ozareni. Jako standardni pfistroj a zdroj zafeni slouzi linearni urychlovac¢ (LU).
Ten generuje vysokoenergetické fotonové zafeni v rozsahu 6-18 MV a také elektronové
zateni s energetickym rozsahem 6—20 MV. Modelovani svazku zafeni zajistuje vicelistovy
kolimator (MLC, multileaf collimator), ktery je zabudovan v hlavici neboli gantry LU.
Ta se v pribéhu ozareni pohybuje kolem pacienta nastaveného do ozafovaci polohy
na polohovatelném stole, jenz je soucasti pfisluSenstvi LU. Gantry pfi zméné pozice
vykonéava pomyslny pohyb po kruznici, nebot’ svazek zateni, respektive jeho sttedova osa,
sméfuje stale do jednoho bodu nazyvaného isocentrum. VéEtsinou se jednad o stied cilového

objemu ve vzdalenosti 100 cm od zdroje zafeni. (3) (21) (22)
9.11 Trojrozmérna konformni radioterapie

Trojrozmérnd konformni radioterapie (3D-CRT) piedstavuje v Soucasnosti
standardni techniku pro vyuziti 1écby zafenim. Jak uZ nazev napovida, dochazi
K pfizptisobeni cilového objemu trojrozmérnému tvaru tumoru, coz je umoznéno
planovanim v CT fezech. Diky tomu Ize navysit davku v cilovém objemu pii soucasném

Setfeni okolnich struktur, ¢imz dochazi k snizeni radia¢ni zatéze pacienta. (21) (22)
9.1.2 Radioterapie s modulovanou intenzitou

Radioterapie s modulovanou intenzitou (IMRT) navazuje na 3D-CRT,
kdyZ vyuziva 3D planovani cilového objemu, ale navic vyuziva modulaci intenzity svazku
zafeni pro kazdé ozatrovaci pole. Tim je dosaZeno lepSiho rozlozeni davky s prudkym
spadem do okoli. IMRT dale umoziuje vyuzit tzv. simultanni integrovany boost (SIB),
jehoz prostfednictvim lze v menSim podobjemu navysit celkovou davku zafeni. Toho je
vyuzivano pro oblast snejvy$§im rizikem recidivy onemocnéni, napf. v oblasti
anastomoézy. Kidealnimu nastaveni intenzity jednotlivych poli slouzi tzv. inverzni
planovéani. Pfi ném jsou primarné¢ uréeny davky v cilovém objemu a rizikovych
strukturach. Dle priorit danych struktur jsou nasledné urceny intenzity zafeni pro jednotlivé

svazky zateni. (21) (22)
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9.2 Brachyradioterapie

Alternativou teleradioterapie je brachyradioterapie, pii které je zdroj zafeni
vtésném kontaktu snadorem. V 1é¢bé nadort rekta neni v Ceské republice piilis
vyuzivana, ale vV zadpadni Evropé¢ je uplatiiovana mnohem vyraznéji. Rozsah jejiho vyuziti
je omezen na nadory mensiho rozsahu, u nichz nedoslo k postizeni lokalnich lymfatickych
uzlin a jsou dobfe az stfedn¢ diferencované. S kurativnim zdmérem je nejcastéji aplikovana
intersticialng, kdy je zafi¢ zaveden pfimo do nadorového loziska. Intraluminalni aplikace je
uzivana spise s paliativnim zdmérem. V tomto piipad¢ je zdroj zéfeni ptiveden do blizkosti
nadoru. Brachyradioterapii lze provést samostatné, ale Castéji je 1écba sdruzena se zevnim
ozafenim. Pii teleradioterapii je v klasickém rezimu aplikovano 1,8 Gy v 25 frakcich
a Vv 6. tydnu navaze brachyradioterapie, nebot’ v tomto obdobi dochazi k regresi nadoru.

Pfi ni je nizkym davkovym ptikonem aplikovana davka 30 Gy ve 2 frakcich. (3)
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10 NEZADOUCI UCINKY RADIOTERAPIE

Stejné jako kazda 1éGebna metoda i radioterapie je spojena s moznym vyskytem
nezadoucich jevi. Ty jsou vedlejsim efektem lécby, pii které dochazi k ozateni nadoru,
ale soucasné také k zasazeni zdravych tkani. Nezadouci ucinky poté vyplyvaji z funkce

postizenych struktur, vV tomto piipadé zejména traviciho a mocopohlavniho systému. (3)
10.1 Casné nezadouci ucinky

Nezadouci ucinky, které se projevuji béhem lécby a tfi mésice po jejim ukonceni,
jsou oznacovany jako Casné neboli akutni. Relativné bézné se vyskytuje proktitida a
enteritida. Ty se mohou projevovat tenesmy, prajmy ¢i nadymanim. U mocového méchyte
muze dojit k rozvoji urocystitidy spojené s Castym a bolestivym nucenim na moceni.
Vzhledem Kk témto béznym obtizim je tieba pacienta poucit o dostate¢ném dodrzovani
pitného rezimu a Upravée jidelnicku. Dal§im Castym projevem léCby zafenim je poskozeni

kiize v podobé erytému, zvysené pigmentace a suché ¢i vlhké deskvamace. (3) (17)
10.2 Pozdni nezadouci ucinky

Nezadouci ucinky se mohou vyskytnout i v delsim ¢asovém rozmezi. Jako pozdni
oznaujeme ty zmény, ke kterym doslo s odstupem 3 mésicti od ukonceni lécCby.
Casto se jednd o chronickou formu proktitidy &i enteritidy, nékdy doprovazené prijmy.
Déale mlze byt pacient postizen fibrozou mocového méchyte, bolestmi vychéazejicimi
Z ozafované oblasti nebo lymfedémy dolnich koncetin. U muZi je riziko azoospermie,
u zen v reprodukénim véku muize dojit k pfed€asné menopauze. V ojedinélych ptipadech
se mohou vyskytnout rektovaginalni pistéle, stievni stendza ¢i poskozeni funkce svéracu.

(3) (17)
10.3 Hodnoceni nezadoucich ucinku

Pfedchazeni a mirnéni nezadoucich u¢inkd nema vyznam pouze z hlediska kvality
zivota pacienta, nybrz také z pohledu samotné 1é¢by. Dojde-li Kk rozvoji zavazné toxicity,
je nutné 1éébu docasné pierusit, vyjimeéné ukoncit. Z tohoto duvodu je tfeba disledné
sledovani a pribézné vyhodnocovani tolerance 1é¢by. K posouzeni toxicity 1€cby proto
slouzi RTOG hodnotici systém, jehoz hodnoty pro nejcastéji postizeny gastrointestinalni

a genitourinarni ustroji jsou uvedeny v tabulkach 4 az 7. (17) (23)
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Tabulka 4

EORTC/RTOG hodnotici systém pro akutni gastrointestinalni toxicitu

Stupen Symptomy
0 Beze zmén
Zvysena frekvence ¢i zména kvality stfevni ¢innosti nevyzadujici
1 medikamentdzni 1é¢bu, rektalni dyskomfort nevyzadujici medikament6zni
1é€bu
5 Prijem vyZzadujici parasympatikolytika, odchod hlenu nevyzadujici vlozky,
bolest v rektu nebo v biise vyzadujici analgetika
3 Prijem vyzadujici parenteralni vyZzivu, vyrazny odchod hlenu nebo krve
vyzadujici vlozky, subileus nevyzadujici chirurgicky vykon
Akutni nebo subakutni obstrukce, fistula nebo perforace, gastrointestinalni
4 krvaceni vyzadujici transfuzi, bolesti bficha nebo tenesmy vyzadujici
dekompresi rektalni rourkou ¢i stomii
Zdroj: (23)
Tabulka 5 RTOG/FC-LENT hodneotici systém pro pozdni gastrointestinalni toxicitu
Stupei Symptomy
0 Beze zmén
1 Prijem, zvySena frekvence stolice, tenesmy nevyzadujici medikaci, rektalni
krvaceni méné nez 1x tydné
Prijem vyZzadujici medikaci, rektalni krvaceni minimalné 2x tydné, rektalni
2 krvaceni vyzadujici 1-2 koagulace, intermitentni uziti inkontinentnich vlozek,
bolesti vyZadujici analgetika
Prijem vyZzadujici medikaci vice nez 2x denn¢, rektalni krvaceni vyzadujici
3 transfuzi nebo vice nez dvé koagulace, trvalé pouzivani inkontinentnich
vlozek, pravidelné uzivani opiatl pro bolest
4 Dysfunkce vyzadujici chirurgickou intervenci (nekr6za, perforace, obstrukce)
5 Smrt pfimo souvisejici s pozdnimi nasledky radioterapie
Zdroj: (23)
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Tabulka 6 EORTC/RTOG hodnotici systém pro akutni genitourinarni toxicitu

Stupen Symptomy
0 Beze zmén
1 Frekvence moceni nebo nykturie 2x vyssi nez pred 1écbou, dysurie nebo
nuceni na moceni nevyzadujici medikament6zni 1écbu
Frekvence moceni nebo nykturie méné ¢asto neZ kazdou hodinu, dysurie,
2 nuceni na moceni nebo kiece mocového méchyte vyzadujici medikamentdzni
1écbu
Frekvence moceni a nykturie kazdou hodinu nebo ¢astéji, dysurie, bolesti
3 V panvi nebo kiece mocového méchyie vyzadujici pravidelné a ¢asté podavani
narkotik, hematurie s/bez srazené krve
4 Hematurie vyzadujici transfuzi, akutni obstrukce moc¢ového méchyie
nezpisobend odchodem srazené krve, ulcerace ¢i nekréza
Zdroj: (23)
Tabulka 7 RTOG/FC-LENT hodnetici systém pro pozdni genitourinarni toxicitu
Stupei Symptom
0 Beze zmén
1 Nykturie 2x ¢astéji neZ pred zahdjenim radioterapie, dysurie nevyzadujici
medikaci, hematurie méné nez 1x tydné
Nykturie vice nez 2x Castéji nez pied zahajenim radioterapie, hematurie
2 alespon 2x tydné nebo vyzadujici 1-2 koagulace, uziti inkontinentnich vlozek,
bolesti vyZadujici analgetika
Nykturie vice neZ 1x za hodinu, hematurie vyZadujici transfuzi ¢i vice nez
3 2 koagulace, striktura uretry vyzadujici dilataci, trvalé pouzivani
inkontinentnich vlozek, uZziti opiatii proti bolesti
4 Zavazna hemorhagicka cystitida, nekrdza €i ulcerace mocového méchyte,
striktura mocového méchyte vyzadujici diverzi ¢i cystektomii
5 Smrt pfimo souvisejici s pozdnimi nésledky radioterapie
Zdroj: (23)
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PRAKTICKA CAST

11 FORMULACE PROBLEMU

Radioterapie je nedilnou soucdsti moderni 1éCby karcinomu rekta nachézejici
uplatnéni ve vSech 1écebnych ptistupech. Jeji role spociva predevsim ve vhodném doplnéni
s lécbou chirurgickou a chemoterapeutickou, ale v urcitych indikacich ji lze pouzit
I samostatné. Diky jejimu vyuziti se daii usnadnit opera¢ni zakroky, snizovat frekvenci
lokalnich recidiv onemocnéni a pfispivat k zachovani dostate¢né kvality Zivota pacienta.
Vzhledem Kk velmi castému vyskytu tohoto onemocnéni je jeho 1é¢ba velmi aktudlnim

tématem nejen pro odbornou, ale také pro Sirokou vetejnost.

12 CILE VYZKUMU

Hlavni cil:

Hlavnim cilem praktické c¢asti je popis piinosu pouziti radioterapie v 1é€bé
karcinomu rekta.
Dil¢i cile:

Cil 1: Popsat nejéastéj$i nezadouci uc¢inky radioterapie v souvislosti s 1écbou

karcinomu rekta.

Cil 2: Poukéazat na davku zafeni, kterou pfi radioterapii karcinomu rekta obdrzi

mocovy méchyt.

13 METODIKA VYZKUMU

Ke zpracovani dané problematiky byl pouzit kvalitativni vyzkum, pro ktery
je charakteristické podrobné zkoumani jednotlivych pfipadt. Formou kazuistik jsou zde
popsany zpusoby vyuziti radioterapie v 1é€bé karcinomu rekta. Soucasti kazdé kazuistiky
je struény vyvoj onemocnéni, popis 1éCby vcetné jeji toxicity a nakonec zhodnoceni

lé¢ebného efektu.
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14 VYZKUMNE OTAZKY

Vyzkumna otazka 1: Jaky je konkrétni piinos radioterapie v neoadjuvantnim,
adjuvantnim, radikalnim a paliativnim pfistupu v 1€cb¢ karcinomu rekta?

Vyzkumnad otazka 2: Jaké jsou nejcastéjsi nezddouci Gc€inky radioterapie pii 1écbé
karcinomu rekta?

Vyzkumnd otazka 3: Jakou davku zafeni bézné¢ obdrzi mocovy méchyt pfi

radioterapii karcinomu rekta?

15 SBER DAT

Sbér dat probihal v obdobi zimni souvislé praxe od 2. 11. do 13. 11. 2015 na

Onkologické a radioterapeutické klinice Fakultni nemocnice Plzen.

16 VYZKUMNY SOUBOR

Vyzkumny soubor zahrnuje 7 jedinct ve véku od 45 do 84 let bez rozdilu pohlavi,
pro které je spolecna diagndéza karcinomu rekta, piipadné rektosigmatu. Jedna se
0 pacienty indikované k radioterapeutické 1é¢beé mezi lety 2012 az 2015. Konkrétni piipady
byly vybrany tak, aby zahrnovaly Siroké spektrum vSech 1é¢ebnych pfistupi v 1écbé

karcinomu rekta a stadium onemocnéni nebylo pfedem urceno.
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17 VLASTNI VYZKUM

17.1 Kazuistika 1

Muz, 53 let

Anamnéza: Pacient je nekufdk a pravidelné neuziva zadné 1éky. V roce 2010 prodélal

operaci levostranné ttiselné kyly. Otec zemiel v 70 letech na rakovinu tlustého streva.

Katamnéza: Od bifezna 2013 m¢él pacient potize s vyprazdilovanim (stolice po 4 dnech)
a do ¢ervna zhubl 40 kg. V Cervenci byla provedena kolonoskopie s nalezem tumoru rekta
ve vzdalenosti 5—6 cm od anu. Bioptické vySetieni urcilo stfedné diferencovany
adenokarcinom, tubulédrné a kribriformné uspofadany. Pomoci endosonografie byl zjistén
konec tumoru pfi oralnim konci svérac¢i bez znamek zasadni infiltrace struktur v okoli.
Nicméné pii nasledném CT vySetfeni byla zjiSténa infiltrace okolniho tuku, presakralnich

lymfatickych uzlin a potencialni zasazeni prostaty.

Diagnéza a indikace: C20 — stfedné diferencovany, tubularné a kribriformné uspotadany
adenokarcinom rekta s postizenim presakralnich uzlin se suspektnim prorustanim do
prostaty, klasifikovany T4 N1 MO. Pacient indikovan k neoadjuvantni radiochemoterapii
panve, po které bude nasledovat preSetfeni MR a chirurgicky vykon — resekce rekta,

eventualné amputace.

Lécba: V obdobi od 5. 9. do 11. 10. 2013 probéhlo ozafeni oblasti panevni lymfatiky
az po uroven bifurkace arteria iliaca communis, mesorecta, svéracl a fossa ischiorectalis
celkem v 27 frakcich s jednotlivou davkou 1,7 Gy do celkové referencni davky 45,9 Gy
ze 7 poli. Déle oblast mesorecta, svéract a tumoru 27 frakcemi s navysenou davkou 2 Gy
do celkové referencni davky 54 Gy rovnéz ze 7 poli. K tvorbé planu a vlastnimu ozateni
byla vyuzita technika IMRT-SIB a k verifikaci polohy technika IGRT. Pacient byl fixovan
Vv supinacni poloze. Vsechna pole byla ozafovana brzdnym svazkem zafeni o energii
18 MV, kjehoz kolimaci byl vyuzit MLC linearniho urychlovade Elekta Synergy.
Jako podklad pro 3D planovani ozafeni bylo vyuzito kontrastni CT vySetieni. Po celou
dobu 1éCby byla radioterapie potencovana podanim cytostatika Xeloda v adekvatnim

mnozstvi.
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S odstupem 4 tydnt bylo provedeno vysetfeni MR, pfi kterém nebyly nalezeny znamky
viabilniho tumoru a s odstupem 9 tydnu byl 11. 12. 2013 proveden samotny chirurgicky
vykon — abdominoperinealni amputace rekta s vyvedenim stomie. Bioptické vySetfeni

resekatu potvrdilo nepiitomnost nadorovych bunek (ypT0 pNO MO).

Toxicita 1é¢by: Pacient toleroval ptedopera¢ni radiochemoterapii se stfedné vyjadienou
systémovou radiac¢ni reakci V podobé unavy a malatnosti. Lokalni toxicita se projevila
ve form¢ radiacni cystitis, kolitis a erytematozni dermatitidy bez deskvamace v okoli anu.
Pii ukonceni 1écby pacient trpél mirnymi dysurickymi obtizemi a zvySenou frekvenci

stolice bez piimési Krve.

Mocovy méchyt byl zasazen primérnou davkou 42 Gy, maximaln¢ pak 55 Gy. Stanoveny
tolerancni limit V45 pro ozafeni mocového meéchyte, ktery by nemél prekrocit 60 %,

se podaftilo Uspésné dodrzet.

Tabulka 8 Davka v objemu moc¢ového méchyie 1

Dmin Dmean Dmax V45 V65
30,1 Gy 42 Gy 55 Gy 51 % 0%

Zavér: Neoadjuvantni radiochemoterapii bylo dosazeno kompletni remise onemocnéni,
cozbylo potvrzeno navazujicim chirurgickym zakrokem, respektive bioptickym
vySetienim resekatu. Pacient 1écbu toleroval dobfe a akutni obtize genitourinarniho
a gastrointestinalniho systému Ize hodnotit dle stupnice RTOG jako stupen 1. U pacienta
byla indikovana dusledna dispenzarizace. Do 4 mésici od operace dysurické potize
vymizely a pacient pfibral 17 kg. Rok po operaci byly pii CT vysetfeni zjistény znamky
recidivujiciho onemocnéni, které se vSak pii dalSich vySetfenich nepotvrdily. Prozatim
posledni kontrolni vySetieni, provedené 29. 9. 2015 pomoci PET/MR, potvrdilo trvajici
stav kompletni remise onemocnéni. Pacient je i nadale dusledn¢ sledovan a dochazi

na pravidelné kontroly.
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17.2 Kazuistika 2

Zena, 68 let

Anamnéza: Pacientka je 12 let léCena pro hypertenzi. Pravidelné¢ uzivd Tenormin.
Do 45 let koutila cca 5 cigaret tydne€. V roce 1971 se podrobila plastické operaci prsu.

Rodinna anamnéza je onkologicky bezvyznamna.

Katamnéza: Od roku 2011 méla pacientka nespecifické bolesti bficha. Od dubna 2012
pozorovala krev ve stolici. V ervenci téhoz roku bylo provedeno kolonoskopické
vySetfeni s ndlezem stenozujiciho karcinomu ve vzdalenosti 18 ¢cm od anu. Dale bylo
provedeno ultrasonografické vySetfeni bficha bez zjisténych znamek generalizace
onemocnéni. Indikovan byl chirurgicky vykon — resekce rektosigmatu, ktery byl proveden
6. 8. 2012.

Diagnéza a indikace: C19 — stav po resekci rektosigmatu pro stenozujici stiedné
diferencovany tubularni adenokarcinom prorustajici do subser6zni tukové tkané
bez znamek metastatického postiZzeni 7 nalezenych lymfatickych uzlin. Klasifikovano jako

pT3 pNO MO. Pacientka indikovana k adjuvantni radioterapii.

Lécba: Ve dnech od 24. 9. do 29. 10. 2012 byla pacientce ozafena oblast panve
25 frakcemi s jednotlivou davkou 1,8 Gy do celkové referenéni davky 45 Gy
ze 4 konvergentnich poli. Nasledovala redukce ozafovaného objemu na oblast anastomdzy
a prilehlého mesorecta. Tento objem byl ozafovan od 30. 10. do 3. 11. 2012 v 5 frakcich
S jednotlivou davkou 1,8 Gy do celkovych 9 Gy z 5 konvergentnich poli. Celkova davka
Vtomto zmenSeném objemu tak cinila 54 Gy. VSechna pole byla ozafovana brzdnym
svazkem o energii 18 MV, ktery byl kolimovan pomoci MLC linedrniho urychlovace
Elekta Synergy. Pro ucely ozafovani byla pacientka fixovana v supinaéni poloze,
verifikované pomoci IGRT. Lécba byla planovéana ve 3D dle planovaciho kontrastniho CT

vySetfeni panve.

Toxicita 1é¢by: Pacientka tolerovala 1écbu zafenim bez celkovych nezddoucich ucinkda.
Lokaln¢ se projevila pouze gastrointestinalni toxicita V podob¢ intermitentnich bolesti
bficha a prujmovitych stolic, které se podafilo kompenzovat podanim piipravku Imodium.
Stran genitourindrni a koZni toxicity zistala pacientka bez jakychkoli projevil. Pfi ukonceni

1é€by méla zvySenou frekvenci stolice a mirnou bolest v oblasti podbtisku.
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Hodnota primérné obdrzené davky mocovym méchyfem <cinila 45,2 Gy. Zésadni
toleranéni limit V45 Se S 57 % velmi pfiblizil hraniéni hodnoté 60 %, ptesto se vSak
neprojevily Zadné akutni problémy. S piiblizenim se limitu vSak roste riziko pozdnich

nezadoucich ucinkd, které se u pacientky prozatim neprojevily.

Tabulka 9 Davka v objemu moc¢ového méchyie 2

Dmin Dmean Dmax V45 V65
32 Gy 452 Gy 55,5 Gy 57 % 0%

Zavér: Pacientka podstoupila adjuvantni radioterapii panve po piedchozi resekci
rektosigmatu pro stenozujici adenokarcinom s celkovou davkou 45 Gy a s davkovou
eskalaci v oblasti anastomdzy do celkové referen¢ni davky 54 Gy. Tim bylo dosaZzeno
kompletni remise onemocnéni. Lécbu zéafenim tolerovala velice dobfe, pficemz
gastrointestinalni obtize lze hodnotit dle stupnice RTOG stupném 1 a genitourinarni dle
stupnice  RTOG stupném 0. U pacientky byla nasledné indikovana dutsledna
dispenzarizace, endoskopické kontroly a pravidelné ro¢ni vySetfeni pomoci CT. Pfi prvni
kontrole po ukonceni 1écby nebyly zjistény zadné zndmky maligniho onemocnéni.
Doposud posledni CT vySetieni, provedené v srpnu roku 2015, potvrdilo stabilni stav

kompletni remise onemocnéni bez priikkazu recidivy ¢i generalizace maligniho procesu.
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17.3 Kazuistika 3

Muz, 84 let

Anamnéza: Pacient je exkurak, koufil 10 cigaret denné¢ po dobu 20 let. Syn zemfel
v 53 letech na rakovinu hrtanu. 15 let je 1éen pro arteridlni hypertenzi. V disledku
karcinomu prostaty prodélal opakované transuretralni resekce prostaty a vroce 2007
bilateralni orchiektomii. V roce 2012 byla pacientovi implantovana totalni endoprotéza

kycelniho kloubu. Pravideln€ uziva Vasocardin, Moduretic, Milurit a Bicalutamid.

Katamnéza: V lednu 2014 mél pozitivni TOKS, naceZz podstoupil pankoloskopii
s nalezem polypu rekta ve vzdalenosti 6 cm od anu. Polyp byl odstranén polypektomickou
klickou.  Dle bioptického  vySetteni byl infiltrovan  Spatné  diferencovanym
adenoskvamoznim karcinomem dosahujicim do resekéni linie, se znamkami
lymfangioinvaze. Pomoci endoskopické ultrasonografie byl zjistén ve vzdalenosti 6—7 cm
od anorektalni junkce tumor ptedni stény rekta s expanzi do subserdzniho prostoru bez
patrnych patologickych lymfatickych uzlin. Rozsah tumoru byl nasledné upiesnén
vySettenim MR, podle kterého bylo zjiSténo, Ze tumor postihuje maximalné subserozu.
Bez znamek prokazané generalizace dle rentgenového vysetieni plic, ultrasonografie jater

a CT bricha.

Diagnéza a indikace: C20 — Spatn¢ diferencovany adenoskvamézni karcinom rekta
s lymfangioinvazi, klasifikovany T3 NO MO0. Pacient indikovan k neoadjuvantni

radioterapii, s ohledem na vék bez konkomitance s chemoterapii.

Léc¢ba: V rozmezi 5 tydnd od 28. 4. — 30. 5. 2014 byla pacientovi ozafena oblast panve
ve dvou davkovych hladinadch. Panevni lymfatika po troven bifurkace arteria iliaca
communis, mesorectum a fossa ischiorectalis byly ozafeny v 25 frakcich s jednotlivou
davkou 1,8 Gy do celkové referen¢ni davky 45 Gy. Pro mesorectum a presakralni oblast
byla davka na frakci 2 Gy s celkovou referen¢ni davkou 50 Gy. VSech 8 poli bylo
ozafovano brzdnym svazkem o energii 10 MV s vyuzitim techniky IMRT-SIB. Svazek byl
kolimovan prostfednictvim MLC linearniho urychlovaée Elekta Synergy. K verifikaci
supina¢ni ozatfovaci polohy byla vyuzita technika IGRT. Lécba byla planovana ve 3D dle

kontrastniho CT vySetieni.
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Toxicita 1é¢by: Pacient toleroval 1é¢bu zafenim bez systémové radia¢ni reakce. Projevila
se pouze lokalni toxicita a to ve form¢ radiacni cystitidy — mirné dysurické potize bez
nutnosti medikament6zni 1é€by. Mo¢ bez prukazu uroinfekce. Dal§im projevem toxicity
1é¢by byla radiacni proktitida provazend zvysSenou frekvenci prijmovitych stolic, ktera
byla 1écena antidiarotiky. Pfi ukonceni lécby pozoroval pacient jemné dysurické obtize

a zvySenou frekvenci stolice.

V ramci ozatovani nadorti v oblasti rekta obdrzel mocovy méchyt béznou primérnou
davku 39,7 Gy. Toleran¢ni limit V45 byl bez problémii dodrzen, kdyz davku 45 Gy
obdrZelo 47 % jeho objemu.

Tabulka 10 Davka v objemu moc¢ového méchyie 3

Dmin Dmean Dmax V45 V65
28,8 Gy 39,7 Gy 51,9 Gy 47 % 0 %

Zavér: Radioterapie byla plivodné zamyslena jako neoadjuvantni, ale vzhledem
K vySetfeni MR, které s odstupem 1 mésice po ukonceni 1écby prokazalo kompletni regresi
nadorovych zmén, bylo pro vysoké operac¢ni riziko od opera¢niho feSeni ustoupeno
a pacient dale podstupoval peclivou dispenzarizaci. Samotné ozafovani toleroval pacient
dobfe, priemz gastrointestindlni a genitourindrni obtize spojené s léCbou Ize shodné

hodnotit dle RTOG stupnice 1.

Zhruba s ro¢nim odstupem bylo 20. 4. 2015 provedeno vySetieni PET/CT s vyuzitim
18-fluordeoxyglukozy, které prokazalo 2 drobné, nejspiSe metastaticky postizené,
lymfatické uzliny v pravé pararektalni oblasti. Vzhledem k védomi vysokého opera¢niho
rizika byl inadale zvolen konzervativni postup. Dalsi vySetieni pacienta pomoci MR
probéhlo 4. 8. 2015. Bylo potvrzeno zvétSeni a zmnozeni perirektalnich uzlin s podezienim
na recidivu zédkladniho procesu. V tijnu 2015 prodélal pacient frakturu 11. hrudniho obratle
na podklad¢ metastatického Sifeni karcinomu rekta. Patef byla chirurgicky stabilizovana
a nador ¢astecné odstranén. Od této doby je pacient hospitalizovan v 1écebné dlouhodobé

nemocnych a dalsi kontrolni vySetfeni jsou naplanované v prabehu roku 2016.
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17.4 Kazuistika 4

Zena, 72 let

Anamnéza: Pacientka je kufacka s chronickou bronchitidou. Déle trpi chronickou zilni
insuficienci projevujici se 2 drobnymi bércovymi viedy. Matka zemiela v 59 letech

na rakovinu prsu.

Katamnéza: Od fijna 2014 m¢la pacientka prijmy, n€kdy doprovazené krvavym vytokem
a zhubla 10 kg. V listopadu 2014 bylo provedeno kolonoskopické vysetfeni s nalezem
semicirkularniho tumoru ve vzdélenosti zhruba 7 cm od anu. Histologickym vySetfenim
odebraného vzorku byl uréen stiedné diferencovany adenokarcinom. Rentgenové
a ultrasonografické vySetfeni odhalilo potencidlni generalizaci onemocnéni v plicich

a jatrech. Toto podezieni nasledn¢ potvrdilo CT vySetfeni biicha a hrudniku.

Diagnéza a indikace: C20 — stfedné diferencovany adenokarcinom rekta generalizovany
do jater a plic, klasifikovany T3 NO M1. U pacientky byla indikovana paliativni
chemoterapie a vzhledem Kk pfervavajicimu vytoku zrekta a bolestem pii defekaci
i odleh¢ovaci vykon v podobé stomie. Tento zakrok pacientka odmitla, a proto bylo

pristoupeno k alternativnimu feseni v podob¢ paliativni radioterapie tumoru rekta.

Lécba: Radioterapie prob&hla v obdobi od 5. 1. do 28. 1. 2015. Ozafovany objem
zahrnoval pouze oblast tumoru. Ozafeni karcinomu rekta bylo rozdéleno do 17 frakci
S jednotlivou davkou na frakci 2,5 Gy s vyuzitim 4 ozatovacich poli. Celkova referencni
davka tedy dosahla hodnoty 42,5 Gy. Podklad k planovani samotného ozafeni poskytlo
kontrastni CT vysetfeni s fixaci pacientky v supinacni poloze, ptficemz byla zvolena
technika 3D-CRT. VSechna pole byla ozafovana brzdnym svazkem zafeni o energii

18 MV, tvarovanym MLC na linearnim urychlovaci Elekta Synergy.

Toxicita 1écby: Akutni nezadouci U€inky se u pacientky projevily ve formé zvysSené
frekvence stolice a prijmem, jenz se podafilo uspésné kompenzovat pravidelnym
podavanim ptipravku Imodium. Soucasné se projevila radiacni cystitida a bolestivost
mocového méchyte, zvlasté vnoci. Akutni nezddouci ucinky genitourinarniho
a gastrointestinalniho systému lze v obou piipadech hodnotit dle RTOG stupnice 2.
Po celou dobu radioterapie dale probihala substitu¢ni terapie preparaty Zeleza

pro ptetrvavajici stav anémie.
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Ackoli celkova referencni davka v oblasti tumoru doséhla hodnoty 42,5 Gy, velikost

maximalni davky vobjemu mocového méchyfe dosdhla hodnoty az 44 Gy.

Mrwe

vsak nebylo dosazeno davky 45 Gy v zadné ¢asti mocového méchyte a tolerancniho limitu

V5 nemohlo byt dosazeno.

Tabulka 11 Davka v objemu mo¢ového méchyie 4

Dmin Dmean Dmax V45 V65
21,7 Gy 28 Gy 44 Gy 0% 0%

Zavér: Paliativnim ozafenim tumoru bylo dosaZeno ustupu bolesti a zastaveni krvaceni.
Bolest piivodn€¢ hodnocena dle VAS 8 byla sniZzena na 3. Progrese primarniho tumoru byla
zastavena, coz prispélo kzachovani vyssi kvality zivota pacientky. Chemoterapie
byla podavana i po skonceni radioterapie s cilem zpomaleni progrese generalizovaného
onemocnéni. Po podéni 4. cyklu chemoterapie doSlo u pacientky ke komplikacim v podobé

plicni embolizace, na jejiz nasledky v dubnu roku 2015 zemfela.
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17.5 Kazuistika 5
Muz, 45 let

Anamnéza: Pacient je nekufak, alkohol pije pouze pfilezitostné a pravidelné neuziva
zadné 1éky. Rodinna anamnéza je z hlediska nadorovych onemocnéni negativni. Od svych

30 let véku trpi obezitou. Aktudlni BMI 34.

Katamnéza: Od listopadu 2014 pozoroval pacient ptimés krve ve stolici, ale vzhledem
K pfitomnosti hemoroidi nevénoval tomuto nalezu pozornost. Lékaiskou pomoc vyhledal
kvili neustavajicimu krvaceni v unoru 2015, tedy az s odstupem nékolika mésict.
V bieznu podstoupil kolonoskopické vySetfeni s nalezem infiltrace miskovitého tvaru ve
vzdalenosti asi 7 cm od anu v celkové délce 5 cm. Z tvaru byly odebrany bioptické
vzorky, jejichz naslednym rozborem doSlo kurCeni stiedné diferencovaného
adenokarcinomu rekta. Pfi rentgenovém vySetieni plic ani pii ultrasonografii jater nebyly
zjistény zndmky generalizace onemocnéni. Omezeni nadoru na oblast panve potvrdilo také
CT vySetieni biicha. VySetfeni MR odhalilo 3 drobné, suspektné infiltrované lymfatické

uzliny.

Diagnéza a indikace: C20 — stfedné diferencovany adenokarcinom rekta ve vzdalenosti
7cm od anu. Dle MR s postizenim pararektalnich uzlin. Nador klasifikovan T2 N1 MO.
U pacienta je indikovana neoadjuvantni radiochemoterapie S ndslednym chirurgickym

zékrokem, jehoz rozsah bude uptesnén v zavislosti na efektu predoperacni 1écby.

Lécba: Jako vhodny postup bylo zvoleno rozdéleni celkové davky do dvou hladin
s vyuzitim techniky IMRT-SIB. Lécba probéhla od 7. 5. do 9. 6. 2015 a zahrnovala celkem
25 frakci. Prvni davkova hladina zahrnovala objem panevni lymfatiky po trovein bifurkace
arteria iliaca communis. Jednotlivd davka na frakci Cinila 1,8 Gy a celkova referencni
davka tak dosahla hodnoty 45 Gy. Mesorectum, primarni tumor a presakralni prostor
predstavuji objem druhé davkové hladiny snavySenim jednotlivé davky na 2 Gy
s celkovou referen¢ni davkou 50 Gy. Kradioterapii bylo vyuzito celkem 7 poli
ozafovanych brzdnym svazkem zafeni o energii 10 MV, ktery byl standardné kolimovan
MLC linearniho urychlovace Elekta Synergy. Pfi planovani 1écby bylo vyuzito kontrastni
CT vysSetteni. Pro potieby 1écby byl pacient fixovan v tradi¢né vyuZivané supinacni poloze,
verifikované pomoci IGRT. Po celou dobu ozafovani byla lécba potencovana

konkomitantni chemoterapii, v tomto piipadé podanim ptipravku Xeloda.
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Toxicita 1é¢by: V pribéhu [é€by se u pacienta 1 pfes kombinaci radioterapie
s chemoterapii neprojevila systémova radiacni reakce. Lokalni toxicita se projevila
u traviciho Ustroji mirnou radiacni proktitidou ve formé& obcasnych tenesml a zvySené
frekvence tidké stolice. Obtize se obesSly bez nutnosti medikament6zni 1€cby. Podpiirnou
lécbu vSak vyzadovala toxicita hematologickd, nebot’ doSlo k vyskytu leukopenie
a trombocytopenie. Z tohoto divodu doslo ke snizeni davky konkomitantni chemoterapie.
Soucasné¢ zacal pacient pravidelné uzivat preparaty s obsahem vitamini a pro mirnou

iontovou dysbalanci byla také zahdjena substitucni terapie draslikem a vapnikem.

Maximalni dédvka v moCovém méchyti presdhla 0 1,2 Gy celkovou referenéni davku,
ale i pfesto se podatilo dostate¢né dodrzet toleran¢ni limit V45. Objem, ktery obdrzel 45 Gy
a vice, dosdhl hodnoty 47%.

Tabulka 12 Davka v objemu mo¢ového méchyie 5

Dmin Dmean Dmax V45 V65
27,2 Gy 38,8 Gy 51,2 Gy 47 % 0%

Zavér: Toxicita urogenitalniho systému se v priabéhu 1é¢by neprojevila vibec a toxicitu
gastrointestinalni 1ze hodnotit dle RTOG stupnice 1. Mé&sic po dokonceni radioterapie
nasledovalo vySetfeni pacienta pomoci MR. Oproti pfedchozimu nalezu doslo K vyrazné
redukci objemu tumoru, diky cemuz byla doporucena nizkd ptedni resekce rekta
bez nutnosti zaloZzeni stomie. Odstranéni tumoru probéhlo bez komplikaci 4.8.2015
(yTONO MO). Potencialni postizeni lymfatickych uzlin se pfi histologickém vySetieni
resekatu nepotvrdilo. U pacienta byla dale indikovana adjuvantni chemoterapie
cytostatikem Capecitabin. |s pllrocnim odstupem ma pacient obtize s prijmovitymi
a nutkavymi stolicemi, ale jeho stav je stabilni. Posledni kontrola probé&hla v lednu 2016

bez pritkkazu recidivy onemocnéni.
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17.6 Kazuistika 6

Muz, 71 let

Anamnéza: Pacient je nekufdk, abstinent a kompenzovany diabetik. Od 50 let je 1é¢en
pro hypertenzi a dispenzarizovan v kardiologické ambulanci. V roce 2013 podstoupil
resekci rektosigmatu postizeného karcinomem. Nadorové onemocnéni se v rodiné doposud

nevyskytlo.

Katamnéza: Onemocnéni se neprojevilo Zadnymi obtizemi. K vySetieni stfeva vedl
pozitivni TOKS pii preventivni prohlidce u praktického lékafe v Cervnu roku 2013.
Pii kolonoskopii byla zjiSténa pfitomnost tumoru o priméru 5 cm a ve vzdalenosti asi 8 cm
od anu. Ultrasonografické vySetieni odhalilo suspektni proriistini naddoru do peritonea.
Vysetieni plic a jater neprokdzalo znamky generalizace onemocnéni. Pacient doporucen
k radikalnimu chirurgickému vykonu. K resekci rektosigmatu doslo 5. 8. 2013 bez
vyraznych komplikaci. Histologicky rozbor resekatu posléze urCil dobte diferencovany
mucindézni adenokarcinom S postizenim 1 lymfatické uzliny zcelkem 13 odebranych.

Tumor klasifikovan pT4 pN1 MO.

U pacienta se predpokladalo provedeni adjuvantniho ozatfeni, ale pii kontrastnim CT
vySetieni pro potieby planovani radioterapie ze dne 29. 10. 2013 doslo k odhaleni znamek
generalizace. Vzhledem k nalezu bylo 6. 11. 2013 doplnéno vySetieni PET/CT s vyuzitim
18-fluordeoxyglukdzy, jenz potvrdilo mnohocetnou diseminaci onemocnéni, zvlasté

Vv oblasti hrudniku a retroperitonea. LéCebny postup byl pfehodnocen na paliativni.

Diagnoza a indikace: C20 — stav po resekci rektosigmatu pro dobie diferencovany
Mmucinozni adenokarcinom. Z divodu generalizace onemocnéni je pacient indikovan

Kk systémové paliativni 16¢bé&.

Lécba: V prosinci roku 2013 zapocala chemoterapeutickd 1é€ba v reZimu Folfox s cilem
utlumeni progrese celkového onemocnéni. Od ledna 2014 trpél pacient vyraznou bolesti
pravého kycelniho kloubu, hodnocenou dle VAS 9. Vzhledem knové zjisténému
metastatickému lozisku v lopaté pravé kosti kycelni bylo rozhodnuto o paliativnim ozateni
lokality v 10 frakcich s jednotlivou davkou 3 Gy a vyuzitim techniky 3D-CRT. Ozafeni
probéhlo s fixaci pacienta v supinacni poloze od 20. 1. do 31. 1. 2014. Tvarovani svazku
bylo zajistétno MLC linearniho urychlovace Elekta Synergy a ozatfovaci poloha byla

verifikovana pomoci IGRT.
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Toxicita 1é6¢by: Pacient snasel l1écbu bez projevi systémové radiacni reakce. Lécba
nepostihla zddné zasadni kritické struktury a vzhledem k nizké aplikované davce se

neprojevila ani lokalni toxicita.

Tabulka 13 Davka v objemu mocového méchyie 6

Dmin Dmean Dmax V45 V65

Zavér: Pluvodné zamysSlend adjuvantni 1lécba musela byt piehodnocena vzhledem
k mnohocetné diseminaci onemocnéni na paliativni. Radioterapie nasla uplatnéni v 1é¢bé
metastatického loZiska panevniho skeletu, kde dosihla analgetického efektu.
Bolest pivodné hodnocena dle VAS 9 byla po ozafeni ohodnocena VAS stupném 3.
Pacient i nadale pokracoval v 1écbé cytostatiky, ale v dubnu 2014 musel byt pro zhorseni

zdravotniho stavu hospitalizovan a tyz mésic zemfel.

53



17.7 Kazuistika 7

Muz, 73 let

Anamnéza: Od roku 2001 kompenzovany diabetes mellitus. Pacient trpi ischemickou
chorobou srde¢ni. V bfeznu 2011 prodélal infarkt spodni stény myokardu, nacez byl
proveden aortokoronarni bypass. V prosinci 2011 provedena resekce aneurysmatu biisni

aorty. V cervenci 2013 oboustrannd kardidlni dekompenzace.

Katamnéza: U pacienta se v bieznu 2013 projevila sideropenicka anémie. Ultrasonografie
bficha ani rentgenové vySetfeni plic pfi¢inu nezjistily. V dubnu 2013 tedy nasledovalo
kolonoskopické vysetfeni S nalezem nékolika krvacejicich polypl v rektu. Z polypt byly
odebrany bioptické vzorky, jejichz rozbor urcil tubularni adenom s dysplazii nizkého
stupné. O mesic pozdéji probehlo dalsi kolonoskopické vysetteni. Tentokrat vSak rozbor
odebranych vzorku tkané¢ wuréil dobfe diferencovany invazivni adenokarcinom.

Dle endosonografie nador vychazel ze svaloviny rekta. CT vySetieni tento nalez potvrdilo.

Diagndza a indikace: C20 — stfedn¢ diferencovany adenokarcinom rekta ve vzdalenosti
6 cm od anu. Bez lymfadenopatie a vzdalené generalizace onemocnéni, klasifikovany
T2 NO MO. Pro opakované zakroky na bfise a celkovy stav pacienta neni chirurgicky
vykon doporucovan. Pacient indikovan k radikdlnimu ozéafeni tumoru rekta a panevni

lymfatiky.

Lécba: Nemocny byl ozatovan ve dnech od 2. 9. do 11. 10. 2013 technikou IMRT-SIB.
Lécba byla rozdélena do 30 frakci a tfi davkovych hladin. Prvni hladina s jednotlivou
davkou 2,2 Gy do celkové davky 66 Gy zahrnovala oblast tumoru rekta. Niz$i davku
obdrzelo mesorectum S jednotlivou davkou 1,8 Gy. Celkova davka v tomto objemu dosahla
54 Gy. Tteti davkovy objem, pfedstavovany panevni lymfatikou az po Groven 5. bederniho
obratle, obdrzel 1,65 Gy na frakci a celkovée tedy 49,5 Gy. Pacient byl standardné fixovan
V supinacni poloze, coz vyZzadovalo kompenzaci jeho dusnosti jesté pied zapocetim 1éCby.
K ozafeni bylo vyuzito celkem 8 poli ozafovanych brzdnym svazkem o energii 18 MV
a kolimovanych MLC linedrniho urychlovace Elekta Synergy. Planovani 1é€by probéhlo

standardné na podklad¢ kontrastniho CT vySetieni.
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v v

prubéhu se vyskytl mirny erytém Vv okoli anu, ktery byl oSetfovan roztokem s fepikem
a hojivou masti. Vzhledem ke zvySeni frekvence prijmovitych stolic uzival pacient
antidiarotika. Dale byla zjiSténa dekompenzace diabetu, kterd si vyzadala tUpravu

inzulinoterapie. Pii ukonceni 1écby trpél pacient pouze vyssi frekvenci stolice.

V névaznosti na navySeni celkové referencni davky s radikdlnim zamérem doslo také
K imérnému nartstu davky v mocovém méchyii. Velikost primérné davky v tomto
piipadé €inila 52,1 Gy, pfiCemz tolerancni limit V45 byl piekrocen o 2 %. Toleran¢ni limit

Vs (< 50 %) vsak byl jiz uspésné dodrzen s vyraznou rezervou.

Tabulka 14 Davka v objemu moc¢ového méchyie 7

Dmin Dmean Dmax V45 V65
39 Gy 52,1 Gy 67,9 Gy 62 % 15 %

Zavér: U pacienta skarcinomem rekta byla vzhledem ke zdravotnimu stavu
upiednostnéna radikalni radioterapie pted chirurgii. Lécbu zvladal pacient dobfe. Projevila
se hlavné toxicita gastrointestinalniho ustroji hodnocena dle RTOG stupnice 2. Mé&sic
po dokonceni 1éCby pacient podstoupil vySetfeni MR, pii kterém nebyly zjistény zadné
znamky tumoru. Stav kompletni remise onemocnéni posléze potvrdilo endoskopické
vySetieni rekta. V ¢ervnu 2014 nasledovalo dalsi rektoskopické vySetfeni. Zjistény byly
pouze poradiaéni zmény tkan€é bez znamek tumoru. Trvajici stav kompletni remise
potvrdily také kontrolni CT vySetfeni provedena v fijnu roku 2014 a 2015. Pacient stale

dochazi na pravidelné kontroly a dalsi vySetfeni jsou naplanované v roce 2016.
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18 DISKUZE

V praktické ¢asti bakalarské prace je formou kazuistik popsano spektrum riiznych
moZnosti vyuziti radioterapie v 1é€bé karcinomu rekta. Zahrnut je neoadjuvantni,
adjuvantni, radikalni a v neposledni fad¢ paliativni 1éCebny piistup. Soucasti popisu
kazdého konkrétniho piipadu je stru¢ny vyvoj nddorového onemocnéni, prubéh 1écby
véetné technickych parametri a nakonec celkové zhodnoceni efektu radioterapie.
Pozornost je dale vénovana nezaddoucim U¢inktim 1écby zatfenim, které piedstavuji Casté
komplikace, a také davce zafeni, jenz obdrzi mocovy meéchyt, jakozto blizkd panevni

struktura.

U prvniho pacienta byla indikovana neoadjuvantni radioterapie v konkomitanci
S chemoterapii a navazujici radikalni chirurgicky vykon. Vyuziti moderni techniky
IMRT-SIB umoznilo rozdéleni celkové davky do dvou hladin: 45,9 Gy pro panevni
lymfatiku a 54 Gy pro samotny tumor. U pacienta se projevila zejména systémova toxicita
efekt 1éc¢by, vjejimz dusledku doSlo ke kompletni remisi nadorového onemocnéni.
V takovém piipadé¢ vyvstdva otdzka, zda provést planovany chirurgicky vykon,
ale v soucasnosti uplatinovanym a doporu¢ovanym postupem je provedeni operace bez
ohledu na vymizeni nadoru. Tim je minimalizovano riziko pfipadné lokalni recidivy

onemocnéni.

Neoadjuvantni radiochemoterapie byla indikovana také u patého pacienta. Opét
byla vyuzita technika IMRT-SIB, ale vzhledem k mens$i lokalni pokrocilosti s nizsi
celkovou davkou v oblasti tumoru (50 Gy). Oproti ptedchozimu piipadu nebylo dosazeno
kompletni remise onemocnéni, nicméné¢ doslo k vyrazné redukci nddorového objemu,
cozumoznilo Setrnéjsi chirurgické feSeni. Puvodné zamysSlend amputace rekta byla
piehodnocena na nizkou piedni resekci rekta. Tento zakrok nevyzadoval vyvedeni stomie
a prispél tak k zachovani vyssi kvality zivota. V pribéhu 1écby trpél pacient proktitidou
projevujici se zvySenou frekvenci prijmovitych stolic, které v nutkavé formée pretrvavaji
I S ptlro¢nim odstupem po ukonceni 1é¢by (leden 2016). Prozatim tedy nedoslo k uplnému

zhodnoceni Setrnéjsi 1€Cby a stav pacienta bude vyzadovat dlouhodobou rekonvalescenci.
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Druha pacientka podstoupila adjuvantni radioterapii po piedchozi resekci
rektosigmatu pro adenokarcinom. Cilem 1é¢by byla eliminace moznych zbytk(i nadoru
a zabranéni recidivy onemocnéni. K ozatfeni poslouzila technika 3D-CRT a celkova davka
V oblasti anastomo6zy dosahla hodnoty 54 Gy. Stran nezadoucich uc¢inkt se projevila pouze
gastrointestinalni toxicita uspé$n¢ kompenzovana medikamenty. Vzhledem K trvajici

regresi onemocnéni lze 1€¢bu povazovat za Gspésnou.

Jako neoadjuvantni byla ptivodné planovéana lécba tietiho pacienta, ale vzhledem
k vysokému opera¢nimu riziku bylo od chirurgického feseni ustoupeno a pro vysoky vék
nebylo doporuc¢eno ani podani chemoterapie. Radioterapii lze povazovat za radikdlni,
ovSem s niz§i celkovou davkou (50 Gy), nez je standardné¢ doporucovano pro radikalni
ozareni. I pfes toto omezeni vSak doSlo ke kompletni regresi nddorovych zmén bez
zavaznych nezadoucich uc€inkd. Rok po ukonceni 1é¢by doslo k odhaleni metastatického
postizeni lymfatickych wuzlin v€etné podezieni na recidivu priméarniho procesu.
Radioterapie tedy dosahla doc¢asného zastaveni progrese onemocnéni, ale z dlouhodobého
hlediska se jako zdsadni projevila nemoznost doplnéni systémové 1écby a chirurgického

feSeni, které by vyrazn€ omezilo moznost recidivy respektive generalizace onemocnéni.

Oproti pfedchozimu piipadu byla 1é¢ba sedmého pacienta koncipovana jako
radikalni od prvotni indikace. Rozdil je patrny z aplikované davky. Oblast panevni
lymfatiky obdrzela 49,5 Gy, oblast mesorecta 54 Gy a davka v objemu tumoru byla
navysena aZz na 66 Gy. Navzdory vys§i davce zafeni toleroval pacient 1écbu bez zasadnich
komplikaci. Za zminku stoji pouze gastrointestindlni obtiZe, které si vyzadaly kompenzaci
antidiarotiky. Lécbu lze hodnotit kladné, nebot znamky nadorového onemocnéni
kompletn¢ vymizely a stav kompletni remise onemocnéni trva i s odstupem dvou let

po ukonceni 1éEby (posledni kontrolni vySetieni v fijnu 2015).

K paliativnimu ozafeni bylo u Ctvrté pacientky pfistoupeno poté, co odmitla
chirurgicky odleh¢ovaci vykon v podobé stomie. Ten byl pivodné doporucen kvili
pretrvavajicimu vytoku z rekta a bolestem pii defekaci. Oblast tumoru, ozéafend technikou
3D-CRT, obdrzela davku 42,5 Gy. V diasledku 1é¢by se pacientka potykala s cystitidou
a zvysenou frekvenci stolice, ale cil 1écby bylo tspésné dosazeno. Vytok odeznél a bolest
se snizila na inosnou mez. I pfes jistou toxicitu se tak radioterapie ukazala byt v ramci

paliativni 1é¢by vhodnou alternativou k chirurgickému vykonu, ktery nemusi kazdému

pacientovi vyhovovat.
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U Sestého a posledniho nezmifiovaného pacienta se pivodné planovalo adjuvantni
ozateni, nicmén¢ zobrazovaci vysetieni pro potieby radioterapie odhalilo diive nezjisténou
generalizaci onemocnéni. Doslo tak k pfehodnoceni a doporuceni systémové paliativni
1é¢by. Ta sice nepiedpokladala vyuziti radioterapie, ale s postupem diseminace se vyskytlo
bolestivé metastatické lozisko v panevnim skeletu, které pacienta vyrazné¢ omezovalo.
Indikovan byl casto vyuzivany paliativni rezim 10 frakci s jednotlivou davkou 3 Gy.
Lécba ptinesla pozadovany analgeticky efekt, ¢imz piispéla K zachovani dostate¢né

kvality zivota a az na drobné obtize se obesla bez vedlejsich u¢inkd.

V ramci radioterapie nadorti v oblasti rekta byla pozornost vénovédna také
mocovému méchyii, nebot” se jedna o blizky orgédn a jako takovy je 1écbou Casto postizen.
Primérnd davka v objemu mocového méchyie u vSech sledovanych pacientli doséhla
hodnoty 41 Gy. Nejcastéji sledovanym toleran¢nim limitem byl limit V45, ktery doporucuje
omezeni objemu mocového méchyte ozareného 45 a vice Gy na 60 %. Tento limit se aZ na
jediny ptipad podafilo uspésné¢ dodrzet. Diky tomu lze riziko chronické toxicity,
projevujici se s odstupem az nékolika let, povazovat za nizké. Limit Vs pro aplikaci vyssi
davky byl sledovan pouze u radikaln¢ 1é¢eného pacienta s davkovou eskalaci v oblasti
tumoru do 66 Gy. ZasaZzeni mocového méchyie v ramci 1écby rozhodné neni zanedbatelné
a Casto se projevuje nezadoucimi ucinky, at’ uz akutniho ¢i chronického charakteru.
Z tohoto diivodu je pii planovani 1écby kladen diraz na omezeni této davky. Zasazeni
mocového méchyte pfi ozafovani nadorti v oblasti rekta presto neni tak citelné, jako je

tomu napiiklad u 1é¢by nadori prostaty, kde obdrZzena davka mize byt o desitky Gy vyssi.

Ze vSech uvedenych ptipada vyplyva, ze radioterapie je neoddé€litelnou soucasti
procesu 1écby karcinomu rekta, at’ uz se jednd o nejcastéji vyuzivané neoadjuvantni
¢i naopak mén¢ Casté radikalni ozafeni. V idedlnim pfipad¢ neni radioterapie osamocena
aje doplnéna dle konkrétni potieby chemoterapii a chirurgii. Diky modernim
diagnostickym a radioterapeutickym metoddm se navic dafi uspéSné omezovat Cetnost

nezadoucich u¢inkt 1écby, které v minulosti znacné zhorSovaly kvalitu zivota pacientt.
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ZAVER

V uvodu prace je vénovan prostor obecnym poznatkiim o problematice karcinomu
rekta, jeho incidenci a moznostem 1é¢by se zaméfenim na postaveni radioterapie. Zminény
jsou jednotlivé 1écebné piistupy a jejich specifika, planovani a nakonec modality
radioterapie. Na zavér teoretické Casti jsou popsany nezadouci U€inky zareni, které jsou

Vv prubéhu, ale i po ukonceni 1é€by Casto pfitomny.

Dale plynule navazuje prakticka cast, pro jejiz zpracovani byl zvolen kvalitativni
vyzkum s vyuzitim kazuistik. Ty podrobné& popisuji konkrétni ptipady vyuZiti radioterapie
Vv 1écbe¢ karcinomu rekta u pacientti 1éCenych na Onkologické a radioterapeutické klinice
Fakultni nemocnice v Plzni. Soubor pacientt tvoii 2 Zeny a 5 muzd ve v€ku od 45 do 84
let. Pro vSechny je spole¢na diagnéza karcinomu rekta, lisi se vSak lé¢ebnym piistupem,
jenz se odviji od stadia nemoci a stavu pacienta. V praci je zafazena jak predoperacni
a pooperacni, tak radikalni a paliativni indikace. U kazdého pacienta je pozornost
soustiedéna na piinos 1éCby, jeji toxicitu a na davku zareni, kterou je sekundarné zasazen
mocovy méchyi. Kazuistiky jsou zakonCeny struénym shrnutim vysledného efektu
1é¢by s dostupnymi informacemi o polécebném vyvoji zdravotniho stavu jednotlivych

pacientil.

Lécba karcinomu rekta predstavuje slozity proces, kde se vzajemné dopliuji
moderni diagnostické metody s chirurgii, chemoterapii a radioterapii. Poznatky prace
potvrzuji, ze radioterapie je nedilnou soucasti tohoto procesu se stile vyrazngj$Sim
zastoupenim. Soucasné metody 1éCby zafenim umoznuji velice ptesné aplikovat vysoké
davky zatfeni, ¢imz je dosazen vyrazngjsi 1éCebny efekt, ale soucasné se daii usettit okolni
organy, které nejsou tak vyrazné postizeny nezddoucimi uCinky, jako tomu bylo
v minulosti. Naprtiklad stale vice uplatinované predoperacni ozafeni pfispiva zmensenim
nadoru k usnadnéni chirurgického vykonu, ktery i nadale zistava zakladem radikalni 1é¢by
karcinomu rekta. Nicmén¢ v urcitych indikacich je radioterapie dostupnou alternativou
chirurgickému zakroku, at’ uz pfi kontraindikaci ¢i odmitnuti pacientem. Vzhledem
Kk technickému pokroku a novym poznatkim v oblasti onkologické 1écby a modernich
diagnostickych metod se da predpokladat, ze v budoucnu vyznam radioterapie nadale

poroste.
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SEZNAM ZKRATEK

3D-CRT - 3-dimensional conformal radiation therapy
BMI — body mass index

CA — carbohydrate antigen

CB-CT — cone beam computed tomography

CEA — karcinoembryonalni antigen

CEUS - contrast enhanced ultrasound

CR — complete remission

CT — computed tomography

CTV —clinical target volume

DRR - digitally reconstructed radiograph

DVH — dose-volume histogram

EGFR — epidermal growth factor receptor

EORTC - european organisation for research and treatment of cancer
EPID — electronic portal imaging device

FAP — familiarni adenomatdzni polypdza

FC-LENT — fox chase modification of late effects normal tissue scale
FDG — fluordeoxyglukoza

GTV — gross tumour volume

HNPCC — hereditarni nepolypdzni kolorektalni karcinom
IGRT — image-guided radiation therapy

IM — internal margin

IMRT - intensity-modulated radiation therapy



IORT — intraoperac¢ni radioterapie

LU — linearni urychlovac

MLC — multileaf collimator

MR — magnetické rezonance

OAR - organs at risk

PET — pozitronova emisni tomografie

PR — partial remission

PTV — planning target volume

RTOG - radiation therapy oncology group
SD — stable disease

SIB — simultanni integrovany boost

SM — set-up margin

SPECT - single photon emission computed tomography
TOKS - test okultniho krvaceni do stolice
TRUS — transrektalni ultrasonografie
VAS - vizualni analogova Skala

VEGF - vascular endothelial growth factor
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